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悪性腫療における実質組織と基質の間葉性組織との関
係については古来幾多の研究がなされている。悪性腫療
を良性腫蕩と対比した場合の形態学的な特徴のーっとし
て周囲の組織に対する浸潤性増殖，すなわち破壊性増殖
が考えられるが，その原因としては一つには悪性腫蕩の
過剰栄養吸収が正常細胞の破壊をもたらす一機構と考え
られ5〉38〕，他方には悪性腫凄細胞から産生される間葉性
組織融解物質あるいは toxinが想定されているが2〉，悪
性腫療の間葉性組織の変化の形態学的特徴は必ずしも明
確に.されてはいない。 1962年以来滝沢9)14)15)16)23)川町判
明 36)38)39)41)42)は悪性腫蕩に接する基質の間葉性細胞の特
異的変化に対して Mesenchymodystrophyおよび Me-
senchymolysisの概念を提唱している。すなわち悪性腫
蕩細胞に接する基質の間葉性細胞および線維に変性，崩
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壊，融解，消失などの変化を光学顕微鏡的および電子顕
微鏡的に示し，さらに電顕的に癌細胞の原形質の一部が
基底膜を破り腫蕩基質内に突出しそこの線維芽細胞の原
形質に接している像を認めている1)13)則的。別に Me-
senchymodystrophyおよび Mesenchymolysisに関連
して組織化学的に悪性腫蕩に接する基質の間葉性組織に
脂肪変性の出現および酸性粘液多糖類の減少，消失を認
めているのめ7)。一方，腫蕩実質と基質との関連が病理形
態学的に検索され，それに基づく腫蕩の悪性度の分類も
つくられ，さらに転移との関連についても報告されてい
る6)10) 1) 15)2)31)34)35)37)39)42)。 
Thymidineは DNA合成の特異的な前駆物質であっ
て， 合成されつつある DNAにのみ選択的に取り込ま
れる。したがって 3H-thymidineautoradiographyは 
DNA合成能や細胞増殖の分析の研究に広く用いられて
いるめ。 Oehlert (1961)2ぺ Dormer (1964) 1)はマウス
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皮膚癌発生実験において，永田 (1965)町 213，須藤 (1966) 
30)，滝 (1967)3)はマウス子宮頚癌発生実験において，
さらに Fettig(1964)3)は人子宮頚癌において 3H・thy-
midine autoradiographyを応用し，癌腫になると癌実
質組織の 3H・thymidine反応陽性細胞の増加を見るこ
とを報告している。 また御園生(1964)17)はマウス子宮
頚癌発生実験の少数例につき 3H・thymidineautoradio-
graphy を用いて，癌基質の 3H・thymidine反応陽性
細胞の減少することを報告し，その際 3H帽 thymidine反
応陽性癌実質細胞に接する間質細胞に退行変性ならびに
崩壊像を見て，いわゆる滝沢の Mesenchymodystrophy
および Mesenchymo1ysisの所見と一致するものがある
と述べている。
著者は御園生17)の報告を多数の実験子宮癌について検
討するとともにさらに悪性腫壌の一指標である転移癌例
につき，また癌転移巣の 3Hthymidine反応とそれに接幽 
する基質の変化を精細に検索し，さらに 3H-thymidine 
autoradiography を用いて上皮性異型増殖組織におけ
る基質の変化についても検索したので報告する。
第 H章実験材料と実験方法
第 1節実験材料 
1) 系マウス(高ddNの雌20g，.18実験動物:体重 パラフィンした後 450Cにとかした乳剤(原液，......，1.5倍に
杉動物)を使用した。 
2) 発癌物質: 20-Methy1cho1anthrene (同仁薬化
学研究所製)の結晶を用いた。 
3) 3H・thymidine: 日本放射性同位元素協会頒布の 
The Radiochemica1 Center (Eng1and)製および第一
化学製品株式会社製の Thymidine-6-T (n)，specific 
activity: 5.0curies/mMを用いた。 
4) オートラジオグラフ用乳剤:さくらオートラジオ
グラフ用乳剤 NR-M1，NR-M2，NR-H 1，NR-H2を
用いた。
第 2節実験方法
第 l項発癌方法 
Murphy20)以来 Reagan28)，滝問問， 永田21〉2〉，須
藤32)らの行なった方法に従い， 木綿縫糸の先端に 2"，-， 3
重の結節を作り，結節から約 1cmの距離まで 20-Me-
thy1cho1anthreneと蜜蝋を 1:2の割合で融合，混合し
た液をしみ込ませた。なお対照としては蜜蝋のみを木綿
糸にしみ込ませた。マウスをエーテJレ麻酔下に開腹し上
記の糸を通した鈍針を腫より頚管に挿入し，右の子宮角
下部に抜き結節が子宮臆部に接する位置で子宮角部に 2
重結節を作り固定した。術後は室温 18"，-， 210C の動物飼
育室にてアルミのケージ l箱当たり 5匹を入れ一定期間
飼育した。固形飼料および水は自由に与えた。
実験群および対照群の組分けは第 l表のごとくであ
る。 すなわち，実験群として子宮頚部へ 20-Methy1-
cho1anthrene糸挿入術後 2，4，5，6，7，8，9，1，17，21 
週目のマウスそれぞれ 4"，-，40匹，および対照群として蜜
蝋糸挿入後，実験群と同様の各期間をおいたマウス対照
群各 4匹ずつに 3H・thymidine を次項に述べるような
方法で注射した。
第 2項 オートラジオグラム作製法 
3H・thymidine5μc/g (体重)をマウス腹腔内に注射
し1時間後に虐殺した。屠殺後ただちに子宮および躍を
摘出し 10%フォルマリン固定後 6μ のパラフィン切片
とし dippingautoradiogramを作製した。すなわちク
ロム硫酸で洗浄したスライドグラスに組織を貼りつけ脱
秒浸潰した後引き上げ乾燥する。暗3，.2稀釈)の中に 
箱に乾燥剤 (シリカゲノレブ、jレー， メッシュ 5-20) とと
もに入れ約 50C の冷蔵庫内に保存， 露出は 2.5，-，6週間
で， コニドールX170C 5分，..， 7分で現像， 1%酷酸に
て中和， コニフィックス 180C"，-， 200C で 10"，-， 20分間定
着，流水中で水洗後へマトキシリンで約 3分染色， 水
染，上昇アルコーJレを経てキシロールで、透徹，パjレサム
で封入した。
第3項検索方法 
155例の子宮頚部組織の病理組織学的検索のためにミ
クロオートラジオグラム組織切片に隣接するパラフィン
切片について HE染色， van Gieson染色， Azan-
Mallory染色，鍍銀染色， PAS反応を行なった。さら
に実験群8例および対照群4例の子宮頚部組織の一部を 
10%フォ Jレマリン固定後ゼラチン包埋，凍結薄切し，川
村・矢崎氏コロイドズダン脂肪染色13)を行なった。転移
の有無の検索は， Scarpelli (1960)29)の報告によれば，リ
ンパ節転移は臓器転移よりはるかに多く， リンパ節で、は
特に腰部リンパ節転移が一番多いので，扇平上皮癌例に
ついて主として腰部リンパ節を，その他のリンパ節は必
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要により組織学的に検索した。諸臓器は肉眼的に検索し
必要により肺臓，肝臓，腎臓を組織学的に検索した。
第川章実験成績
第 1節 各実験期間における子宮頚部上皮組織の変化
第 1項対照例
術後 2，4，5，6，7，8，9，1，17，21週目の各4匹(計 
40匹)について組織学的に検索した。検索l乙際しては，
子宮の発情周期による組織学的変化を考麗し， Long & 
Evans (平岩8)よりヲl用)による分類l乙基づいて観察を
行なうと， 40匹のマウスの子宮， 躍の組織学的変化は
第 2表のごとく各時期に分類される。すなわち発情間期
に相当するもの (睦の上皮組織は薄く 4"，7層で， 子宮
は細く内腔は狭く裂隙状で上皮細胞は遊離縁lと微細なク
チクラ膜をもち，子宮角の直径は 2.5mmを越えないも
の) 22例， 発情前期に相当するもの (陸上皮細胞は肥
厚して 8"， 12層になり，発情前期の末期になると子宮に
は透明液がたまり子宮角は大きくふくれ円柱上皮は立方
上皮に変わるもの) 5例，発情期l乙相当するもの(睦上
皮組織は幾分薄くなるが角化が見られ，またその剥離を
示し 5"，9層l乙減ずる。発情期のはじめに子宮上皮細胞
はふたたび円柱上皮に戻り，ついで細胞質に空胞化が見
られるもの) 8例，発情後期l乙相当するもの(陸上皮組
織は層，肥厚ともに減じ角質層はなくなる。子宮の上皮
細胞の空胞化とともに再生が進ひもの) 5例が認められ
た。観察した各例では一般に子宮頚部上皮組織の肥厚が
みられるが，各週における基底細胞より表層l乙至るまで
の全層の上皮組織を構成している細胞の数は次のごとく
である。第 2週ではいずれも上皮細胞は 11層以下であ
り，その内訳は発情間期に相当するもの 5層(動物番号 
C 1)，発情期l乙相当するもの 10"， 11層(動物番号 C3)， 
5"，6層(動物番号 C7)，発情後期lζ相当するもの 4"，7
層(動物番号 C2)， 第4週では上皮細胞は 8層以下で
あり， その内訳は発情間期に相当するもの 5"，6層 (動
物番号 C4)，発情前期iζ相当するもの 3"，8層(動物番
号 C6，C 8)，発情期に相当するもの 7"，8層(動物番号 
C 5)，第 5週では上皮細胞は 7層以下であり，その内訳
は発情間期に相当するもの 4層(動物番号 C10)，3，.5 
層(動物番号 C11)，発情期lζ相当するもの 6，.7層(動
物番号 C9)， 5層 (動物番号 C12)， 第6週では上皮
細胞は 6層以下であり，その内訳は発情間期iζ相当する
もの 3，.5層 (動物番号 C13，C 15)， 発情前期に相当
するもの 4，.6層 (動物番号 C14)，3，.4層(動物番号 
C 16)， 第 7週では上皮細胞は 6層以下であり， その内
訳は発情間期に相当するもの 4，.5層(動物番号 C20)， 
発情前期に相当するもの 5，.6層 (動物番号 C17)， 発
情後期lζ相当するもの 4，.6層 (動物番号 C18，C 19)， 
第8週では上皮細胞は 5層以下であり，その内訳は発情
間期lと相当するもの 3，.5層， 1，.4層 (動物番号 C21， 
C24)，2，.3層(動物番号 C22，C 23)， 第9週では上
皮細胞は 8層以下であり，その内訳は発情間期に相当す
るもの 2，.4層 (動物番号 C25， C 27)，発情期に相当
するもの 6"，7層(動物番号 C26)，6，.8層 (動物番号 
C 28)，第 1週では上皮細胞は 6層以下でありその内訳
は発情間期に相当するもの 2，.6層 (動物番号 C30，C 
31)，3，.6層(動物番号 C29，C 32)，第 17週では上皮
細胞は 7層以下であり，その内訳は発情間期lζ相当する
もの 5，.6層(動物番号 C33，C36)，発情期に相当するもの 
5，.7層(動物番号 c35)，発情後期l乙相当するもの 5層
(動物番号 C34)， さらに第 21週では上皮細胞は 6層以
下であり， その内訳は発情間期に相当するもの 3，.6層
(動物番号 C37，C 38，C 40) ，発情後期lζ相当するもの 
4，.5層(動物番号 C39)である。すなわち対照群におい
ては実験期聞に関係なく子宮頚部上皮組織は一般に1層
以下の上皮細胞より構成されている。また発情周期との
関係は一般に発情前期~発情期l乙最も多数の上皮細胞層
より構成されており，発情間期にその層を形成する細胞
が減少しており， Long & Evans (平岩8)より引用)によ
る周期的な形態学的変化と一致した所見である。上述の
上皮細胞は，組織学的に基底細胞層はほぼ 1，. 1.5層から
成り，原形質は好塩基性の傾向が少なく，一部分原形質に
空胞変性が見られる例がある。すなわち 2週群 :2匹(動
物番号 C1，C 2)，4週群: 3匹(動物番号 C4，C5， 
C 6)， 9週群: 2匹(動物番号 C25，C 26)，21週群: 
l匹(動物番号 C37)である。
核は楕円形~円形で，その配列は整然と規則的なもの
や，やや乱れているものがあり，核の大小不同は認めら
れないものや，軽度認められるものがあれ核染色質網
は明瞭で， 核小体は 1"，2個見られるものが多く， 1，.4 
個見られるものもある。核分裂像の認められる例: 2週
群: 3匹(動物番号 C1，C 2，C7)， 8週群:1匹(動
物番号 C21)， 9週群: 3匹 (動物番号 C25，C 26， 
C 28)がある。
基底細胞より上層の上皮細胞は原形質はエオジンで淡
赤染して，核は楕円形，一部紡錘形で，大小不同は認め
られないものやむく軽度認められるものがあり，核染色
質網は明瞭で，核小体は 1，.2個見られる。
上皮組織表層の角化の程度は各例によって差があり，
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その明らかなものは次の 14例であった。発情期に相当
するもの 5匹，すなわち 2週群: 2匹(動物番号 03， 
07)，4週群:1匹(動物番号 05)， 5週群:2匹(動
物番号 09，012)， 発情間期l乙相当するもの 4匹，す
なわち 2週群: 1匹(動物番号 01)，4週群:1匹(動
物番号 04)， 6週群: 1匹(動物番号 o13)，9週群: 
I匹(動物番号 025)，発情前期i乙相当するもの 3匹，
すなわち 4週群: 2匹(動物番号 06， 09)，6週群: 
1匹(動物番号 014)，発情後期iこ相当するもの 2匹，
すなわち 2週群:1匹(動物番号 02)，7週群:1匹(動
物番号 018) であれ これを発情周期と関連させてみ
ると発情期に最も多くみられた。 また他の 26例は全く
角化の傾向を示していない。上述の所見のほかに一部の
例{4週群: 1匹(動物番号 04)，5週群:3匹(動物
番号 09，011，012)，6週群:1匹(動物番号 014)， 
7週群 :2匹(動物番号 C19，C 20)，9週群:1匹(動
物番号 C28)，1週群: 2匹(動物番号 C30， C 32)， 
17週群: 1匹(動物番号 034)21週群: 2匹(動物番
号 C39，C 40)}では扇平上皮化生が見られ，また糸i乙
接した上皮の一部が萎縮を呈する例は 2週群: 1匹(動
物番号 C2)， 4週群: 1匹(動物番号 C5)， 5週群: 
1匹(動物番号 Cl1)，6週群 :2匹(動物番号 C13， 
C 16)， 8週群:3匹(動物番号 C21， C 22，C 23)， 
1週群:1匹(動物番号 C31)，で， さらに「びらん」
を呈するものに 2週群: 1匹(動物番号 C7)， 6週群: 
2匹(動物番号 013，CI6)，1週群:3匹(動物番号 
C 29，0 30，0 31)がみられる。
以上の術後 2，.21週までの全例とも軽度の上皮組織の
増殖像を示すが，その所見は正常の発情周期にみられる
変化とほぼ同様である。
表2. 対照例の発情周期
4j5j6j7jaj9jllT+l 合計での期間 
発情間期(匹) 2 2 4 2 4 2 3 22 
発情前期(匹) 2 2 5 
発情期(匹) 2 2 2 8 
発情後期(匹) 2 5 
合計但)-¥4¥4川4ド¥4川4¥4¥4¥40
第2項実験例 
20-Meth ylcholan threne糸挿入術後 2，4，5，6，7，8， 
9，1，17，21週日の動物それぞれ 4，.40匹(合計 115匹)
を屠殺検索した。その結果を一括すると第3表のととく
である。すなわち組織学的に子宮頚部上皮組織は，単純
な増殖例，非乳頭腫様異型増殖例(軽度異型性と高度異
型性を伴ったもの)， 乳頭腫様異型増殖例(軽度異型性
と高度異型性を伴ったもの)および肩平上皮癌例(非転
移例とリンパ節転移例)を示した。
各実験期間別にみると，第2週および第4週では各 5
例いずれの例も異型性増殖の像はほとんど認められず，
単純な増殖(肥厚〕例で，基底細胞層より表層に至るま
での全層の上皮組織を構成している細胞の数は，第 2週
群では 7層以下， すなわち 6，.7層(動物番号4-4-4)， 
5層 (動物番号4-4-1，4-4-3)， 3，.4，5層 (動物番号 
4-4-2，4-4-5)であり，第4週群では上皮細胞は 7層以
下， すなわち 6，.7層 (動物番号 4-6-3，4-6-5)， 5層
(動物番号 4-6-1， 4-6-2)， 4層 (動物番号4-6-4) で
ある。基底細胞層はほぼ l層から成り，原形質は好塩基
性の傾向が少なく，核は楕円形で，その配列は一般にほ
ぼ整然としており，核の大小不同はほとんどみられず，
核小体は 1，.2個見られる。核分裂像の認められる例，す
表 3. マウス子宮頚癌発生実験における子宮頚部上皮組織の変化 
MC糸挿入から屠殺までの期問団) 1 2 1 4 I5 1 6 1 7 1 8 1 9 11 117/ 21 1合 計
実験動物数回 ¥5 1 5 1 4 / 7 1刊 1121 6 1 9 115 12 [ 115 
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上 非乳頭腫様 11[11211/1¥ ¥ ¥ 6 
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なわち 4週群: 1匹(動物番号4-6-3)もある。基底細
胞より上層の上皮細胞は原形質はエオジンで淡赤染し，
明るい楕円形の核を有する。上皮組織の表層に角化の
見られる例，すなわち 2週群: 1匹(動物番号 4-4-4)
がある。以上の所見は対照群においてみられた上皮組織
の所見とほぼ同様である。
第 5週群では 4例中 l例が非乳頭腫様の上皮組織の増
殖で軽度の異型性を伴うものであり，他の 3倒は異型性
のほとんど認められない上皮組織増殖像を呈している。
すなわち軽度の異型性を示す非乳頭腫様異型増殖例は 
l例(動物番号 3-14-5) で，子宮分岐頚管では上皮組織
は増殖し上皮細胞は 3"，4層からなる。基底細胞は 1"，2
層からなれ原形質は好塩基性lと染まれ核の配列はや
や乱れ，核の在径の増大が軽度に認められ，円形~楕円
形で， 大小不同が見られ， 核小体は 1"，2個見られる。
基底細胞より上層の上皮細胞はエオジンで淡赤染し，核
は楕円形~紡錘形で，軽度の大小不同が見られる。
次l乙第 5週群の異型性増殖を認めない例は 3例(動物
番号 3-14-1，3-14-3，3-14-4)で基底細胞層より表層に
至るまでの全膚の上皮組織を構成している細胞の数は子
宮分岐頚管下部では 8層以下すなわち 7"，8層(動物番
号 3-14-3)，5，_6層(動物番号 3-14-1，3-14-4)， 子宮
分岐頚管上部および子宮角部では 3"，5層すなわち 3，.5
層(動物番号 3-14-4)3層(動物番号 3-14-1) である。
すなわち円柱上皮組織の増殖の像であり，同時l乙ラち l
例(動物番号 3-14-1)は子宮角部の扇平上皮化生および
上皮組織の一部で「びらん」を呈している。基底細胞層
は 1"，1.5層から成り， 原形質は好塩基性の傾向が少な
く核は楕円形で， その配列は一般にほぼ整然としてお
り，核の大小不同はほとんどみられなし、。基底細胞より
上層の上皮細胞は原形質はエオジンで淡赤染し，明るい
楕円形の核を有し，異型性増殖の像は認められない。
第6週群では 7例中 l例が軽度の異型性を呈する乳頭
腫様異型増殖で，他の l例が非乳頭腫様の上皮組織の増
殖で軽度の異型性を伴うものであり，残りの 5例は異型
性のほとんど認められない上皮組織増殖像を呈してい
る。
すなわち軽度の異型性を示す乳頭腫様異型増殖例が 1
例(動物番号 3ート4) あり， 総頚管上皮組織は乳頭腫様
に増殖し， 被覆上皮細胞は 5"，6層からなる。基底細胞
は1，.3層からなり原形質は好塩基性に染まり， 核は好
塩基性で核の宜径の増大と大小不聞が見ちれ，核染色質
網は明瞭で， 核小体は 1"，4個見られ好酸性で明瞭であ
る。ところにより核分裂像を見る。基底細胞より上層の
上皮細胞は原形質はエオジンで淡赤染し所々に粘液変性
を皇し，核は大小不同がみられ，核染色質網は明瞭で，
核小体は 1"，3個見られ好酸性で明瞭である。
次に軽度の異型性を示す非乳頭腫様異型増殖例が l例
(動物番号 3ート3) あわ子宮分岐頚管の上皮組織は増殖
し，上皮細胞は 3"，5層からなる。基底細胞は 2"，3層か
らなり，原形質は軽度に好塩基性l乙染まり，核は円形~
楕円形で配列はやや乱れ大小不同が見られ， 核小体は 1
"，2個見られる。核分裂像を見る。基底細胞より上層の
上皮細胞は原形質はエオジン l乙淡染し，核は軽度の核の
直径の増大を示し，軽度の大小不聞が見られ，核小体は 
1，.2個見られる。
さらに第6週群の異型性増殖を認めない例は 5例(動
物番号 4-~-2， 4-~-3， 3-1-1，3-1-2，3-1-5) で，基
底細胞層より表層lと至るまでの全層の上皮組織を構成し
ている細胞の数は子宮総頚管および分岐頚管下部では 9
層以下，すなわち 7"，9層(動物審号 3-1-1)，5"，6層(動
物番号 3-1-5， 3-1-2)， 3"，6 層(動物番号 4-~-2， 4-
~-3) である。また子宮分岐頚管上部では一部 lと円柱上
皮組織の増殖，すなわち 5"，7層 (動物番号 4-~-2) お
よび肩平上皮化生， すなわち 5層(動物番号 3-1-1)を
認め，他の部位は 1"，2層で一部には「びらんJが見ら
れる(動物番号 4-N-2)， 子宮角部でも円柱上皮細胞の
増殖，すなわち 4層(動物番号 4-~-3)，3"，5層(動物
番号 3-1-1)および扇平上皮化生，すなわち 5，.6層(動
物番号 3-1-5)が認められる。基底細胞はほぼ I層から
なり，原形質は好酸性の傾向を示し，核は楕円形で，一
部では明るし配列は一般にほぼ整然としており，核の
大小不同はほとんどみられない。基底細胞より上層の上
皮細胞は原形質はエオジンで淡赤染し，明るい楕円形の
核を有しその直径の増大は認められない。なお，上皮組
織の表層l乙角化の見られる例(動物番号 3-1-1)がある。
第 7週群では， 40例中 4例が扇平上皮癌例で， 1例が
高度の異型性を示す乳頭腫様異型増殖例および 3例が軽
度の異型性を示す乳頭腫様異型増殖例で， さらに 2例が
高度の異型性を呈する非乳頭腫様異型増殖例および他の 
2例が軽度の異型性を呈する非乳頭腫様異型増殖例で，
残りの 28例は異型性のほとんど認められない上皮組織
増殖像を呈している。
すなわち扇平上皮癌例は 4例(動物番号 3-3-5，5-1-5， 
5-4-1，5-10-1)で子宮頚部を主に占め(動物番号 5-1-5， 
5-4-1)，一部は子宮頚部および睦にわたるもの(動物番
号 5-10-1)，子宮頚部と子宮角の一部とを占めるもの(動
物審号 3-3-5) とがある。癌細胞が癌胞巣の中心まで4
，.5層からなる中等大の大きさの癌胞巣が主としてみら
れるものは 2例(動物番号 3-3-5，5-10-1)，癌細胞が癌
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胞巣の中心まで 2，.，.3層からなる小さい癌胞巣がおもな
ものは 2 例(動物番号 5-1~5， 5-4-1)である。一般に癌
細胞には多形性が軽度(動物番号 3-3-5，5-4-1，5-10-
1)および中等度(動物番号 5-1-5)に見られ，いずれも
原形質の直径に対する核の直径の増大がわずかに見ら
れ，原形質は好塩基性の傾向が強く，核は楕円形~不正
円形で，軽度(動物番号 3-3-5，5-10-1) および中等度
(動物番号 5-1-5，5-4-1)の過染性を示し， その配列は
不規則で，核の大小不同が目立ち，核網は明瞭で，核小
体は 1，.，.3個見られ， 一部では核小体の腫大が認められ
る(動物番号 5-1-5，5-4-1)。 また核分裂像が認められ
る例(動物番号 5-4-1)がある。 すなわち以上の所見か
ら，扇平上皮癌例 4例中，上皮性細胞の異型度が比較的
軽いもの 2例(動物番号3-3-5，5-10-1)，その中等度で
あるもの 2倒(動物番号 5-1-5，5-4-1)が認められた。
さらに癌組織の周囲組織への浸潤性増殖の程度の差を
日本病理学会胃癌分類委員会で決定した浸潤度 INF 
(Infil tra tion) 分類を参照して検索すると， 4例とも癌
胞巣の大きさがほぼ同じかあるいは連続的に増殖し，基
質組織の幅も大体同じくらいでそれを構成する線維芽
細胞ならびに謬原線維の束状構造がほぼ整然としてお
り，浸潤度軽度 (INFα)に相当する組織像と考えられ
る。
次l乙高度の異型性を示す乳頭腫様異型増殖例が 1例
(動物番号 5-6-5) あり， 子宮分岐頚管上皮組織は乳頭
腫様に増殖し， 被覆上皮細胞は 5，.，.6層からなる。基底
細胞は 1，.，.3層からなり， 原形質は好塩基性の増強があ
り，核は軽度の過染性を示し，その大小不同がある。と
乙ろにより核分裂像を見る。基底細胞より上層の上皮細
胞は原形質はエオジン iζ淡赤染し，核は軽度の大小不同
を示し，円形あるいは楕円形である。一部では上皮組織
の表層が明らかな角化の像を示している。
また，軽度の異型性を示す乳頭腫様異型増殖例が 3例
(動物番号 3-3-1，5-1-3，5-8-4) あり，子宮分岐頚管上
部の上皮組織は乳頭腫様に増殖し， 上皮細胞は 5，.，.7層
(動物番号 3-3-1)，4"，5層 (動物番号 5-8-4)， 3，.，.4層
(動物番号 5-1-3)からなる。基底細胞層は 2，.，.3層(動物
番号 3-3-1，5-8-4)，1"，2層(動物番号 5-1-3) からな
り，原形質は軽度に好塩基性に染まり， とζろにより中
等度の好塩基性を示し(動物番号 5-8-4)， 核は楕円形，
円形あるいは紡錘形を呈し，大小不同が見られるが，上
記の高度の異型性を示す例(動物番号 5-6-5) と比較す
ると，上皮細胞の肥厚が認められるが原形質の好塩基性
少なし核は過染性が少ない。基底細胞より上層の上皮
細胞は原形質はエオジンで淡赤染し，核の大小不同が見・
られる。表層の上皮細胞に粘液変性を認める例(動物番
号 3-3-1 c'く一部 5-8-4)，また，角化を認める例(動物
番号 5-1-3，5-8-4)がある。
さらに，高度の異型性を表わす非乳頭腫様異型増殖例
が2例(動物番号 5-1-6，5-11-1)あれそのうち l例
(動物番号 5-1-6)は子宮分岐頚管の上皮組織が粘膜下組
織へ垂根状に増殖し，他の l例(動物番号 5-11-1)では
かかる増殖の形は示さないが上皮細胞は 7，.，.8層からな
る。基底細胞は 3，.，.5層(動物番号 5-11-1)からなり，
原形質は中等度に好塩基性の増強を呈し一部i乙空胞変性
を認め(動物番号 5-11-1)， 核は楕円形で核の直径の増
大が認められ， 軽度の過染性を示し， その配列は乱れ
大小不聞がある。核網は明瞭で一部では核染色質頼粒は
粗大となり， 1，._3{I固の核小体を認め， しばしば核分裂
像を認める。基底細胞より上層の上皮細胞は原形質はエ
オツン l乙淡赤染し，一部では空胞変性(動物番号 5-1-6)
が見られ，核は楕円形で軽度の大小不同を示す。表層の
上皮細胞の一部に角化を認める例 (動物番号 5-11-1)， 
Cく一部で粘液変性を認める例(動物番号 5-1-6) があ
る。
軽度の異型性を示す非乳頭腫様異型増殖例が 2例(動
物番号5-1-4， 5-4-2)あり， そのうち l例(動物番号 
5-1-4) は子宮分岐頚管の上皮組織が垂根状lζ 増殖し，
他の l例(動物番号 5-4-2) ではかかる増殖の形は示さ
ないが上皮細胞は 4，.，.5層からなり， 基底細胞層は 1"， 
1.5層からなれ また子宮総頚管も増殖し，上皮細胞は 
3"，5層からなり基底細胞層は 1"，2層からなる。基底細
胞の原形質は軽度に好塩基性を示し，一部では空胞変性
(動物番号 5-4-2) を認め，核は楕円形~円形で，軽度の
核の直径の増大を示し，その配列はやや乱れ，大小不同
がみられ， 核小体は 1，.，.2個見られるが， 前述の高度の
異型性を示す群(動物番号 5-1-6，5-1'--1) と比較する
と，上皮細胞の層は薄く，基底細胞の層も薄く，原形質
の好塩基性少なく核の過染性も少ない。基底細胞より上
層の上皮細胞では原形質はエオジンで淡赤染し，核は楕
円形で軽度の大小不同が見られ， 核小体は 1，.，.3個見ら
れる。子宮総頚管増殖部位で表層の上皮細胞に粘液変性
を認める。(動物番号 5-4-2)
第 7週群の異型性増殖を認めない例は 28例(動物番号 
4-11-1，4-11-3，3-3-2，3-3-3，3-3-4，5-1-1，5-1-2， 
5-4-3，5-5-1，5-5-2，5-5-3，5-5-4，5-6-1，5-6-2，5-6-
3，5-6-4，5-6-7，5-7-1，5-8-1，5-8-2，5-8-5，5-9-2， 
5-9-3，5-10-2，5-11-2，5-11-3，5-11-4，5-11-5)で，
基底細胞層より表層に至るまでの全層の上皮組織を構成
している細胞の数は子宮頚陸部では 7層以下すなわち 7 
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層(動物番号 5-10-2)，5"，6層 (動物番号 5-1-1，5-7-
1， 5-11-2)であれ子宮総額管の部位では 8層以下す
なわち 5"，8層(動物番号 5-11-5) 7層(動物番号 5-10 
-2)， 6層(動物番号 5-8-1，5-11-4)， 5層 (動物番号 
5-8-2，5-8-5， 5-11-3)， 4層 (動物番号 5-6-7) であ
れ子宮分岐頚管下部では 8層以下，すなわち 8層(動
物番号 5-5-2)5"，8層(動物番号 5-6-3)6"，7層(動物
番号 5-6-1，5-6-7) 4"，6層 (動物番号 3-3-4，5-4-3， 
5-5-3) 5 層(動物番号 4-11~1 ， 3-3-3，5-8-2， 5-8-5) 
4"，5層(動物番号 5-6-2)4層(動物番号 5-10-2)3"，5 
層(動物番号4-11-3，5-6-4) 3"，4層(動物番号 5-5-1， 
5-9-3) 3層(動物番号 3-3-2)であり，一部l乙増殖像が
あり，一部は垂根様増殖(動物番号 5-5-4) が見られ，
また上皮組織の一部で「びらん」を呈している(動物番
号 5-6-3)。分岐頚管上部の上皮組織では 2"，5層すなわ
ち3"，5層(動物番号4-11-3)，4層(動物番号 4-11-1， 
3-3-3，5-6-7，5-11-4))，3"，4層(動物番号 5-11-3)， 
3層(動物番号 5-6-3)， 2層(動物番号 3-3-2，5-1-2， 
5-6-4，5-9-2) である。すなわち円柱上皮組織の増殖の
像であり，一部では特に基底細胞の増殖(動物番号 5-1-
2，5-6-3)が目立ち， 上皮組織の一部で「びらんJ(動
物番号 5-1-2) を呈している。子宮角部では 8層以下，
すなわち 8層(動物番号 5-6-7)，3"，5層(動物番号4-
11-3) であり円柱上皮組織の増殖の像である。基底細胞
はほぼ l層から成るが，一部では 1"，2層(動物番号 5-
8-1， 5-11-3)からなり， 原形質は一般に好塩基性の傾
向少なく，一部は軽度に好塩基性(動物番号 5-5-3，5-
5-4，5-6-7，5-8-1，5-11-3) に染まり， 一部lとは空胞
変性(動物番号 5-5-3，5-6-7，5-11-3)が認められ，核
は楕円形~円形で，一部には明るい核(動物番号 5-5-4， 
5-6-7，5-8-1)が見られ，一部では好塩基性の軽度の増
加(動物番号 5-11-3)が見られ，配列はほぼ整然と見ら
れ，核の大小不同はほとんど認められな ~'o 基底細胞よ
り上層の上皮細胞の原形質はエオジンで淡赤染し，明る
い楕円形の核を有する。上皮組織の表層に角化の見られ
る例(動物番号 5-6-3，5-11ー めがある。
第8週群では， 12例中 2例が肩平上皮癌例で，他の l
例が非乳頭腫様の上皮組織の増殖で軽度の異型性を伴う
ものであり，残りの 9例は異型性のほとんど認められな
い上皮組織増殖像を呈している。
すなわち 2例(動物番号 3-4-3，5-3-3)は組織学的に
扇平上皮癌で，子宮頚部を占めるもの(動物番号 3-4-3)
と子宮頭部および子宮角下部を占めるもの(動物番号 3-
4-3) である。 中等大の大きさの癌胞巣が主としてみら
れ，癌細抱が癌胞巣の中心まで 4"，5層(動物番号 3-4-
3)および 3層(動物番号 5-3-3) からなる程度である。
一般に癌細胞には多形性が軽度に見られ，いずれも原形
質の直径に対する核の直径の増大がわずかに見られ，原
形質は好塩基性の傾向が強く，核は楕円形~紡錘形~不
正円形で，軽度の過染性を示し，その配列はやや不規則
で核の大小不同が目立ち，核網は明瞭で，核小体は 1"，2
個見られる。すなわちこれらの癌例 2例では癌細胞の異
型度が比較的軽い所見である。さらに癌組織の周囲組織
への浸潤性増殖の程度を上記の胃癌の浸潤度 (INF)分
類を参照して検索すると， 2例とも癌胞巣の大きさはほ
ぼ同じかあるいは連続的に増殖し，基質組織の幅も大体
同じくらいで，それを構成する線維芽細胞ならびに腰原
線維の束状構造がほぼ整然としている。すなわち以上の
組織像は浸潤度からみると「α」に相当するものである。
次i乙，軽度の異型性を示す非乳頭腫様異型増殖例の l
例(動物番号 3-4-1) では子宮分岐頚管の上皮組織は増
殖し，上皮細胞は 4"，6層からなる。基底細胞は 1"，2層
からなれ原形質は軽度に好塩基性に染まり，核は好塩
基性で，核の直径の増大が軽度に認められ，軽度の大小
不同も見られ， 核小体は 1"，2個見られる。基底細胞よ
り上層の上皮細胞は原形質はエオジンで淡赤染し，核は
楕円形で，核小体が見られる。
さらに第 8週群の異型性増殖を認めない例 9例(動物
番号 3-4-2，5-2-1，5-2-2，5-2-4，5-2-5，5-2-6， 5-2 
7，5-3-1，5-3-2)では基底細胞層より表層に至るまで
の全層の上皮組織を構成している細胞の数は子宮総頚管
では 9層以下，すなわち 6"，9層(動物番号 5-2-1)，3-6 
層(動物番号 3-4-2)， 5層(動物番号 5-2-6) 4"，5層
(動物番号 5-2-5)，であり，上皮組織の一部で「びらん」
を呈している(動物番号 5-2-6)。子宮分岐頚管下部では 
10層以下， すなわち 8"， 10 層(動物番号 5~2-2) ， 8層
(動物番号 5-2-7)， 5層(動物番号 5-3-1)， 4層(動物
番号 3-4-2，5-3-2)，3"，5層(動物番号 5-2-4)，3"，4層
(動物番号 5-2-5)であり，子宮分岐頚管上部では， 6層
以下，すなわち 4"，6層(動物番号 5-2-1)，3"，5層(動
物番号 5-2-2) 4層(動物番号 5-2-4)， 1層(動物番号 
3-4-2) であり， 上皮組織の一部では「びらん」を呈し
ている(動物番号 5-2-2)。一部は軽度の垂根状増殖(動
物番号 5-2-1，5-2-2)が見られまた一部は扇平上皮化生
(動物番号 5-2-1)が認められる。基底細胞は l層の細胞
から成れ原形質は好塩基性の傾向少なし一部では空
胞変性(動物番号 5-2-2)を認め， 核は楕円形で一部は
明るい核を有し(動物番号 3-4-2)，その配列はほぼ整然
と見られ，核の直径の増大はみられず，核の大小不同は
ほとんど認められない。基底細胞より上層の上皮細胞の
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原形質はエオジンで淡赤染し明るい核を有する。
第 9週群では， 6例中 2例が扇平上皮癌の像を示し，
他の l例が非乳頭腫様の上皮組織の増殖で軽度の異型性
を併うものであり，残りの 3例は異型性のほとんど認め
られない上皮組織増殖像を呈している。
すなわち扇平上皮癌例2例(動物番号 3-5-1，5-14-0) 
は， 子宮頚部と睦にまたがるもの(動物番号 3-5-1) 
と，子宮頚部と子宮角部下部にわたるもの(動物番号 5-
14-0) とである。癌細胞が癌胞巣の中心まで 5，._6層(動
物番号3-5-1)ならびに 5層(動物番号 5-14-0)からなる
中等大の大きさの癌胞巣がおもに見られるものである。
一般に癌細胞には多形性が軽度に見られ，原形質の直径 
l乙対する核の直径の増大がわずかにみられ原形質は好塩
基性の傾向が強く，核は楕円形~不正円形で，軽度の過
染性を示し，その配列も乱れ，大小不同も認められ，核
網は明瞭で，核小体は 1"，，3個見られる。 すなわちこれ
らの癌例 2例では癌細胞の異型度が比較的軽い所見であ
る。さらに癌組織の周囲組織への浸潤性増殖の程度の差
を上記の胃癌の浸潤度 (INF)分類を参照して検索する
と， 2例とも癌胞巣の大きさはほぼ同じか，あるいは連
続的に増殖し，基質組織の幅も大体同じくらいで，それ
を構成する線維芽細胞ならびに謬原線維の束状構造がほ
ぼ整然としており， 浸潤度軽度 (INFα) に相当する組
織像と考えられる。
次l乙軽度の異型性を示す非乳頭腫様異型増殖倒の l例
(動物番号 5-13-2)では， 子宮分岐頚管の上皮組織は増
殖し，約 10層からなる。基底細胞は 3，._4層からなれ
原形質は好塩基性l乙染まれ核は楕円形で，大小不同が
見られ， ところにより核分裂像を認める。基底細胞より
上層の上皮細胞は原形質はエオジンで淡赤染し，核は軽
度の大小不聞を示す。
さらに第9週群の異型性増殖の認められない 3例(動
物番号 3-5-2，3-5-3，5-13-1)では基底細胞より表層に
至るまでの全層の上皮組織を構成している上皮細胞の数
は子宮総頚管では， 8層(動物番号5-13-1)， 子宮分岐
頚管下部では， 4，._6層(動物番号 3-5-3)， 子宮分岐頚
管上部では 3層(動物番号 5-13-1)，1，._3層(動物番号 
3-5-2)， 2層(動物番号 3-5-3)からなる。基底細胞は 
l層の細胞からなり，原形質は好塩基性の傾向が少なく
核は楕円形で，その配列は整然としており核の大小不同
は見られない。基底細胞より上層の上皮細胞は原形質は
エオツンで淡赤染し，明るい核を有する。上皮組織の表
層に角化が見られる例(動物番号 5-13-1)がある。
第 1週群では， 9例中 5例が扇平上皮癌例で， 1例
が高度の異型性を示す乳頭腫様異型増殖例および他の l
例が軽度の異型性を示す乳頭腫様増殖例で，残りの 2例
は異型性のほとんど認められない上皮組織増殖像を呈し
ている。
すなわち，扇平上皮癌例5例(動物番号 1-3，5-12-2， 
5-12-3，5-12-5，5-14-1)は子宮頚部を占めている。癌
細胞が癌胞巣の中心まで4，._5，6層(動物番号5-12-2， 
5-12-3，5-14-1)からなる中等大の大きさの癌胞巣がお
もにみられるものは 3倒であれ癌細胞が胞巣の中心ま
で2，._3層(動物番号5-12-5)，3，._4層(動物番号 1-3)
からなる小さい癌胞巣がおもなものは 2例である。癌細
胞には多形性が中等度(動物番号 1-3，5-12-2，5-12-3， 
5-12-5)および高度(動物番号5-14-1)に見られ，原形
質の直径に対する核の直径の増大が軽度(動物番号 1-3， 
5-12-2，5-12-5)，および中等度(動物番号 5-12-3)お
よび高度(動物番号 5-14-1)に見られ，原形質は好塩基
性の傾向が強く，核は楕円形~不正円形で，中等度の過
染性を示し，その配列は乱れ，大小不同も見られ，核網
は明瞭で， 核小体は 1，._3個見られ， その一部はやや腫
大する(動物番号 1-3，5-12-2，5-14-1)。しばしば核分
裂像が認められ(動物番号 5-12-2，5-12-3)， 一部では
高頻度に見られる(動物番号 5-14-1)。 すなわち以上の
所見から癌細胞の異型度からみると癌例 5例中，異型度
が中等度であるもの 4例(動物番号 1-3，5-12-2，5-12-
3，5-12-5)， その高度であるもの l例(動物番号 5-14 
1) が認められた。 まTこ癌胞巣内lζ角化の認められるも
の(動物番号5-12-5，5-14-1)がある。さらに癌組織の
周囲組織への浸潤性増殖の程度を上記の胃癌の浸潤度 
(INF)分類を参照して検索すると， 3例(動物番号 1-3， 
5-12-2，5-12-3)では癌胞巣の大きさはほぼ同じか，あ
るいは連続的に増殖し，基質組織の幅も大体同じくらい
で，それを構成する線維芽細胞ならびに謬原線維の束状
構造がほぼ整然としている。すなわち以上の組織像は浸
潤度からみると「αJに相当するものである。 また他の 
2倒(動物番号5-12-5，5-14-1)では癌胞巣の大きなも
のが集まっている周囲にきわめて小さい癌胞巣が大きい
癌巣から離れて併存し，多くの場合 ζの小さな癌胞巣は
分化の低い癌細胞からなっている。すなわち浸潤度 isJ
を思わせる所見である。
次に高度の異型性を示す乳頭腫様異型増殖例 I例(動
物番号 5-14-3)では，子宮総頚管の上皮組織は乳頭腫様 
iζ増殖し，被覆上皮細胞は 5，...._，1O層からなる。基底細胞
は3，._4層からなり原形質は好塩基性の増強があり， 核
は中等度の過染性，大小不聞があれその配列が乱れて
おり， 核小体は 1，._4個見られ， しばしば核分裂像を見
る。基底細胞層より上層の上皮細胞は原形質はエオジン
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子宮頚癌発生実験における異型増殖性ならびに癌性実質組織の 3H・thymidine反応と
その基質の変化との関係について 
で淡赤染し，核には大小不同が見られ，一部では上皮組
織の表層に明らかな角化の像を示した。
また， 軽度の異型性を示す乳頭腫様異型増殖例 l例
(動物番号 5-12-4)では， 子宮分岐頚管の上皮組織は乳
頭腫様に増殖し，被覆上皮細胞は 4層からなる。基底細
胞は 1，.2層からなれ原形質は好塩基性l乙染まれ 核
は好塩基性で軽度の大小不同が見られるが，上記の高度
の異型性を示す例(動物番号 5-14-3) と比較すると，上
皮細胞の層は薄く，原形質の好塩基性が少なし核の過
染性も少なし、。基底細胞より上層の上皮細胞は原形質は
エオツンで淡赤染し，核は大小不聞がやや見られ，核小
体を認める。表層の一部は原形質は粘液変性を呈し，核
は濃縮し，また一部では，明らかな角化の像を呈してい
る。
第 1週群の異型性増殖を認めない例は 2例(動物番
号 5-12-1，5-14-2)で基底細胞より表層に至るまでの全
層の上皮組織を構成している上皮細胞は子宮総頚管では 
5層(動物番号 5-14-2)，子宮分岐下部では 5，.6層(動
物番号 5-12-1)，子宮分岐頚管上部では 4層(動物番号 
5-14-2)からなる。基底細胞は l層からなり，原形質は
好塩基性の傾向が低く，核は楕円形でその配列は整然と
している。一例がきわめてわずかの核分裂像を示す(動
物番号 5-14-2)。基底細胞より上層の上皮細胞は原形質
はエオツンで淡染じ明るい核を有する。
第 17週群では， 15例中 13倒が扇平上皮癌例で，うち 
l例がリンパ節転移を示す。残る 2例中 l例は高度の異
型性を示す非乳頭腫様異型増殖例で，他の l例は異型性
のほとんど認められない上皮組織の増殖肥厚の像を呈し
ている。
すなわち扇平上皮癌の像を呈するものは 13例(動物
番号 TυTω4-8-1，4-8-4，4-8-5，4-17-2，5-15-2，， 
5-15-3，5-15-4，5-15-5，5-15-6，5-15-7，5-15-8)で，
うち一例(動物番号5-15-2) が左側子宮角周囲リンパ
節， 腸間膜リンパ節， 後腹膜リンパ節への転移を示し
た。扇平上皮癌は，おもに子宮頚部を占め， 2例(動物
番号 5-15-2，5-15-3)は子宮頚部と子宮角下部とを占め
るもの，また 1例(動物番号 5-15-6)は子宮頚部と腫と
を占めるものである。癌細胞が癌胞巣の中心まで 3，.5
層からなる中等大の大きさの癌胞巣がおもに見られるも
のは 8例(動物番号 T2，4-8-1，4-8-4，4-8-5，4-17-2， 
5-15-3，5-15-6，5-15-7)であり，癌細胞が癌胞巣の中
心まで 1，.3層からなる小さい癌抱巣のおもなものは 3
例(動物番号 T3，5-15-2，5-15-8)で，癌細胞が癌胞巣
の中心まで6，.9層からなる大きな胞巣がおもなものは 
2例(動物番号 5-15-4，5-15-5)である。癌細胞には多
形性が軽度(動物番号 T2，4-8-5，4-17-2)，中等度(動
物番号4-8-1，4-8-4，5-15-3，5-15-5，5-15-6，5-15-7) 
および高度(動物番号Tω5-15-2，5-15-4，5-15-8)に
見られ， 原形質の直径に対する核の直径の増大が軽度
(動物番号 T2，4-8-1，4-8-5，4-17-2，5-15-6)， 中等
度(動物番号 T3，4-8-4，5-15-3，5-15-4，5-15-5，5-
15-7) および高度(動物番号 5-15-2，5-15-8) に見ら
れ，原形質は好塩基性の傾向が強く，核は楕円形~不正
円形で，軽度(動物番号 T2，4-8-5， 4-17-2)， 中等度
(動物番号4-8-1，4-8-4，5-15-3，5-15-6， 5-15-7)お
よび高度(動物番号 T3，5-15-2，5-15-4，5-15-5，5-15-
8) の過染性を示し， その配列は不規則で，核の大小不
同が目立ち， しばしば(動物番号 T2，5-15-5，5-15-6， 
5-15-7)および多数(動物番号 T3，5-15-2，5-15-4， 
5-15-8)核分裂像が見られる。すなわち，以上の所見か
ら癌例 13例中， 癌細胞の異型度が比較的軽いもの 3例
(動物番号 T2，4-8-5，4-17-2)，その中等度であるもの 
6例(動物番号4-8-1， 4-8-4，5-15-3，5-15-5，5-15 
6，5-15-7)， その高度であるもの 4例 (動物番号 T3， 
5-15-2，5-15-4，5-15-8)が認められた。癌胞巣内に角
化の認められるものは 1例(動物番号 Tゎ T3，4-8-4， 
4-8-5，5-15-2，5-15-3，5-15-4，5-15-5， 5-15-6， 5-
15-7，5-15-8)である。さらに癌組織の周囲組織への浸
潤性増殖の程度を上記の胃癌の浸潤度 (INF)分類l乙参
照して検索すると， 7例(動物番号 T2，T3，4-8-1，4-
8-5，4-17-2，5-15-5， 5-15-6) は癌胞巣の大きさは同
じか，あるいは連続的に増殖し，基質組織の幅も大体同
じくらいで，それを構成する線維芽細胞ならびに腰原線
維の束状構造がほぼ整然としており，浸潤度が軽度 
(INFα) fζ相当する組織像と考えられる。残りの 6例
(動物番号4-8-4，5-15-2，5-15-3，5-15-4，5-15-7，5-
15-8)は，癌抱巣の大きなものが集まっている周囲にき
わめて小さい癌胞巣が大きい癌巣から離れて併存し，多
くの場合この小さな癌胞巣は分化の低い癌細胞からなっ
ており， 浸潤度が中等度 (INFs) に相当する組織像と
思われる。
次iζ 高度の異型性を示す非乳頭腫様異型増殖例 1例
(動物番号 5-15-1)では子宮総頚管の上皮組織は増殖し，
上皮細砲は 5，.13層からなる。基底細胞は 3，.5層から
なれ原形質は好塩基性l乙染まり，核は配列がやや乱れ，
大小不同が見られ，核全体が好塩基性の強いものと正常
の好塩基性のものとが見られる。基底細胞より上層の上
皮細胞は原形質はエオジンで淡赤染し，核は大小不同が
見られ，表層の上部は角化を呈し，その核の変性像を見
る。
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第 17週群の異型性増殖を認めない 1例(動物番号T5)
では基底細胞より表層に至るまでの全層の上皮組織を構
成している細胞は子宮分岐頚管下部では 5層，子宮分岐
頚管上部では 1...2層で円柱上皮細胞は軽度に増殖して
いる。基底細胞は l層からなり，原形質は好塩基性の傾
向少なく，核は楕円形で整然と配列している。所により
核分裂像が見られる。基底細胞より上層の上皮細胞は原
形質はエオジンで淡赤染し，明るい核を有する。
第 21週群では， 12例中 9例が肩平上皮癌例で， うち 
1例がリンパ節転移を示す。 l例は高度の異型性を示す
乳頭腫様異型増殖例および別の l例が軽度の異型性を示
す乳頭腫様異型増殖例で，残りの l例は，異型性のほと
んど認められない上皮組織増殖像を呈している。
盾平上皮癌例は 9例(動物番号 T 1，3-7-1，5-16-1， 
5-16-2，5-16-4，5-16-5，5-17-1，5-17-2，5-17-3)で
そのうち l例(動物番号3-7-1) は左右の腰部リンパ節
における癌転移を認めた。癌はおもに子宮頭部を占め，
子宮頚部と睦にわたる例 (動物番号 5-16-4) も含まれ
る。癌細胞が癌胞巣の中心まで 6...9層 {6.....9層(動物
番号5-17-1)，8層(動物番号5-16-2)，7層(動物番号 
3-7-1)，6層(動物番号5-17-3)}からなる大きい癌胞巣
がおもなもの 4例と，癌細胞が癌胞巣の中心まで4...6層 
{ 4.，6層(動物番号 T1)，4"，5層(動物番号5-16-4)，4 
層(動物番号5-17-2)}からなる中等大の大きさの癌胞
巣がおもに見られるもの 3例と， さらに癌細胞が胞巣の
中心まで 3.，4層からなる小さい癌胞巣がおもなもの 2
例(動物番号 5-16-1，5-16-5) とがある。癌細胞には多
形性が中等度(動物番号3-7-1，5-16-1，5-16-2，5-16-
4，5-17-1，5-17-2，5-17-3)および高度(動物番号 T 1， 
5-16-5)に認められる。原形質の直径に対する核の直径
の増大が軽度(動物番号 3-7-1，5-17-2) および中等度
(動物番号 T J) 5-16-1，5-16-2，5-16-4，5-16-5，5-17-1， 
5-17-3)に見られ，原形質は好塩基性の傾向が強く，核
は楕円形~不正円形で，中等度(動物番号 3-7-1， 5-16 
-1，5-16-2，5-16-4，5-17-1，5-17-2，5-17-3)および
高度(動物番号 T 15-16-5)の過染性を示しその配列は
乱れ，核の大小不同が見られる。しばしば(動物番号 5-
16-1，5-16-2， 5-16-5， 5-17-2， 5-17-3) および多数
(動物番号 T1) 核分裂像が認められる。すなわち以上の
所見から癌9例中，癌細胞の異型度が中等度である 7例
(動物番号 3-7-1，5-16-1，5-16-2，5-16-4，5-17-1，5-
17-2，5-17-3)，その高度であるもの 2例(動物番号 T l> 
5-16-5)認められた。癌胞巣内 lと角化の認められるもの
は5例(動物番号3-7-1，5-16-1，5-16-5，5-17-1，5-
17-3)である。さらに癌組織の周囲組織への浸潤性増殖
の程度を上記の胃癌の浸潤度 (INF)分類を参照して検
索すると， 5例(動物番号 T!)5-16-2，5-16-4，5-17-
2， 5-17-3) は癌胞巣の大きさはほぼ同じかあるいは連
続的に増殖し，基質組織の幅も大体同じくらいで，それ
を構成している線維芽細胞ならびに謬原線維の束状構造
がほぼ整然としており， 浸潤度軽度 (INFα) ~乙相当す
る組織像と考えられる。残りの4例〈動物番号3-7-1， 
5-16-1，5-16-5，5-17-1)は，癌胞巣の大きなものが集
まっている周囲にきわめて小さい癌胞巣が大きな癌巣か
ら離れて併存し，多くの場合この小さな癌胞巣は分化の
低い癌細胞からなっており， 浸潤度中等度 (INFs) ~と
相当する組織像と思われる。
次l乙高度の異型形を示す乳頭腫様異型増殖 1例(動物
番号3-10-5)の子宮分岐頚管の上皮組織は乳頭腫様に増
殖し， 被覆上皮細胞は 5，._9層からなる。基底細胞は約 
4層からなり，原形質は軽度好塩基に染まり，核は円形
~楕円形で，中等度の過染性を示し，大小不同も見られ
る。基底細胞より上層の上皮細胞は原形質はエオジンで
淡赤染し，核は大小不同が見られる。
又軽度の異型性を示す乳頭腫様異型増殖の 1例(動物
番号 5-16-6)では，子宮総頚管の上皮組織は，乳頭腫様
に増殖し， 被覆上皮細胞は 5.，6層からなり， 基底細胞
は 1.，3層でその原形質は好塩基性l乙染まり， 核は好塩
基性で大小不同が見られるが，前述の高度の異型性を示
す例(動物番号3-10-5) と比較すると，上皮細胞の層は
やや薄く，原形質の好塩基性は軽度で，核の過染性も少
ない。所Iとより核分裂を見る。基底細胞より上層の上皮
細胞は原形質は好塩基性で，核は大小不同が見られ，表
層の一部では角化の像を呈している。
第 21週群の異型性増殖を認めない 1例(動物番号 3-
10-1) は基底細胞より表層に至るまでの上皮組織を構
成している上皮細胞は子宮分l岐頚管下部においては 9層
からなり，基底細胞は l層からなり，原形質は好塩基性
の傾向少なく，核は楕円形で，その配列は整然としてい
る。基底細胞より上層の上皮細胞は原形質はエオジンで
淡赤染し，明るい核を有する。
第2節子宮頚部上皮組織の変化とそれに対応する基
質の変化および 3H_tl巾 nidine autoradiogram 
の所見
第 l項異型性を伴わない上皮性増殖例
術後2.，21週までの対照群40例全例とも軽度の上皮
組織の増殖像を示すが，それらの上皮細胞に核の直径の
増大，原形質の塩基性傾向，核の過染性，多形性等はほ
とんど認められず，その所見は正常の発情周期にみられ
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子宮頚癌発生実験における異型増殖性ならびに癌性実質組織の 3H・thymidine反応と
その基質の変化との関係について 
る変化とほぼ同様である。
また実験群の異型性のほとんど認められない上皮組織
増殖例は 62例であり， その内訳は 2週群: 5匹中 5匹
(動物番号 4-4-1，4-4-2， 4-4-3，4-4-4，4-4-5)， 4 
週群: 5匹中 5匹(動物番号 4-6-1，4-6-2，4-6-3，4-
6-4，4-6-5)， 5週群: 4匹中 3匹(動物番号 3-14-1， 
3-14-3，3-14-4)， 6週群: 7匹中 5匹(動物番号 4-N 
2，4-N -3，3-1-1，3-1-2，3-1-5)， 7週群:40匹中 28
匹(動物番号 4-11-1，4-11-3，3-3-2，3-3-3，3-3-4， 
5-1-1，5-1-2，5-4-3，5-5-1，5-5-2，5-5":3，5ァ5-4，5 
-6-1，5-6-2，5-6-3，5-6-4，5-6-7，5-7-1，5-8-1，5-
8-2，5-8-5，5-9-2，5-9-3，5-10-2，5-11-2，5-11-3， 
5-11-4，5-11-5)，8週群:12匹中 9匹(動物番号 3-4-
2，5-2-1，5-2-2，5-2-4，5-2-5，5-2-6，5-2-7，5-3-1， 
5-3-2)，9週群: 6匹中 3匹(動物番号 5-13-1，3-5-2， 
3-5-3)，1週群: 9匹中 2匹(動物番号 5-12-1，5-14-
2)，17週群:15匹中 I匹(動物番号 T5)， 21週群:12 
匹中 11li(動物番号 3-10-1)にみられた。これらの例の
上皮組織には異型性の乏しいことは，対照群，実験群を
)。1通じて同様の所見である(附図 
これらの子宮頚部の上皮組織に接する間質の間葉性細
胞は，配列は一般に整然としており，原形質はエオジン
に淡赤染し，核は楕円形のものや紡錘形のものがあり，
ヘマトキシリンで比較的明るい感じで認められ，核網は
淡く認められ，一部暗調を呈する部位もあり，核小体は
認められないものや小さい核小体が 1"，2個認められる
ものがある。すなわち線維芽細胞の像と一致している。
またこれらの上皮細胞に近接する謬原線維は一般に整
然と配列している(附図 2)。 
Mallory染色では上記の子宮頚部上皮組織に近接す
る穆原線維は明らかに一様に青染し，整然と配列してい
る。また vanGieson染色および鍍銀染色においても
それぞれ謬原線維および曙銀線維の走行は規則的で整然
と配列している。 PAS反応では上述の子宮頚部上皮組
織に接して PAS陽性基底膜は細い，幅の一様な一条の
線として染まっている。一部では淡紅色に幅広く染まっ
ている所も見られる。また間質組織においてしばしば小
円形細胞および白血球のびまん性浸潤がみられる。 
autoradiogram においては銀粒子陽性の像を示す細
胞は，子宮頚部上皮組織では間質に接したほぼ一層から
)。3なる基底細胞層に散在性に見られる(附図 
子宮頚部の上皮組織の基底細胞に 3H-thymidine反
応陽性の場合に，それに接する基質の間葉性細胞の核に
も 3H・thymidine反応が陽性に認められる(附図的。
第2項非乳頭腫様異型増殖例 
a) 軽度上皮性異型増殖例
非乳頭腫様異型増殖は Methy1cho1an threne糸挿入
術後 5週日'"17週固までの聞の 9例にみられたが，その
うち異型性の軽度な上皮性増殖例は 6例で，その内訳は 
5週群:1匹(動物番号 3-14-5)，6週群:1匹(動物番
号 3ート3)， 7週群: 2匹(動物番号5-1-4， 5-4-2)， 
8週群: 1匹(動物番号 3-4-1)，9週群:1匹(動物番
号 5-13-2) である。 これらの子宮頚部上皮組織は増殖
し，上皮細胞は 4"， 10層からなる。基底細胞も増殖し，
原形質は好塩基性を示し，核は楕円形~円形でJ核の直
径の増大が軽度に認められ，その配列はやや乱れ，大小
不同が見られ， 1例では核分裂像を認める(附図的。
これらの軽度異型性増殖を示す上皮組織に接する間葉
性細胞の配列は一般に整然としており，上皮組織に均等
の幅を保ちつつ接していて，原形質はエオジンに均等に
淡染し，核は楕円形~長楕円形(動物番号 3-4-1，3-1-
3)一部では紡錘形(動物番号 5-13-2)を呈し， ヘマト
キシリンで比較的明るく認められ，核網は淡く認めら
れ，核小体は一般に 1"，2個見られる(附図 6)。
またこれらの軽度の異型性増殖を示す上皮組織に近接
する謬原線維は一般に整然と配列している。 Mallory染
色では深青色に染まり，ほぼ一様の細い幅で整然と，一
部はやや太くなっている所もあるが規則的に配列してい
る。 vanGieson染色ではそれらの謬原線維は赤染し，
細く一様に保たれており，その変性の所見は認められな
い。一部ではやや淡く赤染する所も見られる。鍍銀染色
では軽度異型性増殖上皮組織に接する噌銀線維は黒染
し，規則的に配列し太い線維と細い線維が網状によく保
たれている。実質細胞の原形質の突出部では太い曙銀線
維は所々薄く細くなっているが細い噌銀線維の網がきれ
いに保たれている。 PAS反応では，軽度異型増殖性上
皮組織に接する PAS陽性物質は一様に一条の細いはっ
きりした線として規則的に存在し，一部ではやや淡く紅
染しまた幅広く淡紅染する所もある。
また基質組織においてしばしば小円形細胞および白血
球のびまん性浸潤がみられる。 
au toradiogramでは， 軽度異型性を示す非乳頭腫様
増殖上皮組織では， 核内の 3H同 thymidine に基づく銀
粒子は 1"，3層から成る基底細胞層に散在性に見られる。
その内訳は， 1"， 3層(動物番号 3-1-3，5-13-2)および 
1"，2層(動物番号 3-14-5，3-4-1，5-1-4，5-4-2)であ
る。その反応陽性の細胞数も異型性を伴わない上皮組織
増殖例に比較して増加を示している例が多い(動物番号 
3-1-3，3-14-5，5-1-4，5-4-2，5-13-2) (附図 7)。
軽度の異型性増殖を示す上皮組織に接する間葉性組織
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では，上皮組織の 3H-thymidine反応陽性の基底細胞
に接する基質の間葉性細胞の核にも 3H・thymidine反
応陽性が認められる (動物番号 3~1-3， 3-4-1，3-14-5， 
5-4-2，5-13-2) (附図 8)。 
b) 高度上皮性異型増殖例
高度の異型性を示す非乳頭腫様上皮性増殖例は 7週
群: 2匹(動物番号 5-1-6，5-11-1)，17週群:1匹(動
物番号 5-15-1)の3例である。これらの子宮頚部の上皮
組織は増殖し， 1例では垂根状の増殖が見られ，他の 2
例では上皮細胞は 5，-， 13層からなる。基底細胞は 3，-，4
層からなり，原形質は好塩基性を示し，核は楕円形で核
の直径の増大が認められ，軽度の過染性を示し，その配
列は乱れ大小不聞が見られる。 2例には核分裂像が認め
られる。上記の軽度異型性を示す群と比較すると一般に
上皮細胞の層および基底細胞の層は厚く，原形質の好塩
基性および核の過染性の増強が見られる。
これらの高度の異型性増殖を示す上皮組織に接する間
葉性細胞は，一部では原形質はエオジンでごく淡く染ま
り，形が不整で，核は濃縮あるいは核影を呈している。
またこれらの高度の異型性増殖を示す上皮組織に近接
する謬原線維は一部に変性像を呈する例(動物番号 5-11 
-1)があり，また一部に著明な謬原線維の変性崩壊像が
認められ， HE染色で、はエオジンで不明瞭に淡染し(動
物番号 5-11-1) あるいは非常に淡くエオジンで染まり，
一部屑様の小塊状物として認められ，疎となっている
(動物番号 5-1-6，5-15-1) 0 Mallory染色では一部疎と
なる(動物番号 5-1-6)0 van Gieson染色では一部では
ごく淡く赤染する細い線維が疎となって見える(動物番
号 5-15-1)。鍍銀染色では異型増殖性上皮細胞に接する
噌銀線維は大部分保たれているが一部は断裂消失してい
る(動物番号 5-1-6，5-15-1)0 PAS染色では異型増殖
性上皮細胞に接する間葉性組織は紅色に染まり，部位に
よりごく淡く紅色に染まって(動物番号 5-1-6，5-11-1， 
5-15-1)疎となり(動物番号 5-15-1)， また濃淡不規則
)。5-15-1，5-11-1に紅染する(動物番号 
しかるに異型増殖性上皮細胞より離れた間葉性細胞に
は明らかな変性像は認められない。すなわちその間葉性
細胞はほぼ整然と配列し，原形質はエオジンで淡染し，
核は紡錘形~長楕円形で核網が認められる。また異型増
殖性上皮細胞より離れた謬原線維はほぼ整然と配列して
いる。 Mallory染色では一様に青染し vanGieson染
色では赤染し，鍍銀染色ではI嘗銀線維は黒染し，網状に
よく保たれ， PAS染色では一様に紅染する謬原線維が
認められる。
また基質組織において小円形細胞および白血球のびま
ん性浸潤がみられる。 
au toradiogramでは高度異型性を示す非乳腫様増殖
性上皮組織では， 3H・thymidineに基づく銀粒子陽性の
核を有する異型増殖性上皮細胞は 1，-，4層 (動物番号 5-
5-1-6)層(動物番号3，-5-11-1)，15-1 ，1 からなる基
底細胞層に散在性に見られる。その反応陽性の細胞数も
軽度異型性上皮性増殖例に比し，やや増加を示している
(動物番号 5-1-6，5-11-1，5-15-1)。 
3H-thymidine反応陽性の異型増殖性上皮細胞に接す
る間葉性細胞には 3H・thymidine反応陰性で， かかる
細胞の核は濃縮あるいは核影として認められる(動物番
号 5-1-6，5-11-1，5-15-1)。
しかるに異型増殖性上皮細胞より少し離れた基質の間
葉性細胞には， 3H-thymidineの反応陽性が認められる。 
c) 小括
1) 軽度の異型性を示す非乳頭腫様異型増殖例では， 
3H・thymidine反応陽性の異型増殖性上皮細胞に接する
基質の間葉性細型に 3H・thymidineの反応陽性で， 前
項の異型性のない実験例と同様で，同部の隣接切片標本
の諸種染色でも，異型増殖性上皮細胞に接する基質の間
葉性細胞および結合織線維には変性崩壊像は認められな
い(動物番号 3-14-5，3-1-3，3-4-1，5-13-2)。 
2) 高度の異型性を示す非乳頭腫様異型増殖例では， 
3H-thγmidineの反応陽性の異型増殖性上皮細胞に接す
る基質の間葉性細胞に， 3H・thymidine反応が陰性で，そ
の間葉性細胞には核に変性像が認められる。かっ同部の
隣接切片標本の諸種染色でも，異型増殖性上皮細胞に接
する結合織線維の一部に変性崩壊が認められる(動物番
号 5-1-6，5-15-1，5-11-1)。
しかるに異型増殖性上皮細胞よりなる実質組織を支え
る基質中軸に相当する間葉性細胞群には， 3H-thymidine
の反応陽性で，その核などには，変性像が認められない
ことは，上皮性実質に接する基質の間葉性細胞の所見と
著しく異なることを確認した。
第 3項乳頭腫様異型増殖例 
a) 軽度上皮性異型増殖例
乳頭腫様異型増殖例は Methylcholanthrene糸挿入
術後 6週目，-，21週日までの聞の 9例で，軽度の異型性を
示す乳頭腫様上皮性増殖例は 6例{6週群: 1匹(動物
番号 3ート4)， 7週群: 3匹(動物番号 3-3-1， 5-1-3， 
5-8-4)，1週群:1匹(動物番号 5-12-4)，21週群: 1 
匹(動物番号 5-16-6)}である。
組織学的に子宮頚部の上皮組織は乳頭腫様に増殖し，
層の上皮性細胞からなり，基底7，-4その上皮性組織は 
細胞も増殖しその原形質は好塩基性を示し l例は好塩基
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性を増す。核は楕円形，円形，紡錘形を呈し，軽度の過
染性を示し，大小不同が見られ， 6例中 2例に核分裂像
を見る。
これらの軽度の異型性を伴った乳頭腫様増殖上皮組織
に接する基質組織には非乳頭腫様変化群で軽度の異型性
を示す例(前述)との聞に大差は認められず，本例の間
葉性細胞は配列は一般に整然としており，原形質はエオ
ジンに均等に淡染し，核は紡錘形(動物番号 3-1-4，3-
3-1，5-12-4)，楕円形(動物番号 3-1-4，3-3-1，5-8-4， 
5-16-6)，長楕円形(動物番号 5-1-3，5-8-4)を呈し，
ヘマトキシリンで比較的明るく認められ，核網は淡く認
められ，核小体が見られる。
またこれら軽度の異型性を伴った乳頭腫様増殖上皮組
織に近接する謬原線維は一般に整然と配列している。 
Mallory染色では，青染し，整然と保たれており，一
部において淡く青染する(動物番号 5-1-3)。また一部で
は謬原線維が濃淡に青染する (動物番号 5-16-6)0 van 
Gieson染色では，それらの謬原線維は淡赤ないし赤染
しその変性の所見は認められない。 l例(動物番号 5-16 
-6)では赤染する謬原線維がやや広く見られるところが
ある。鍍銀染色では，実質に接する噌銀線維は黒染し，
整然と配列している。 PAS反応では， 実質に接する基
底膜は淡紅~紅染し，一条の線として見られる(動物番
号 3-1-4，3-3-1，5-1-3，5-8-4，5-12-4)。一部では淡
紅染し幅広くなり(動物番号 5-16-6)， また濃淡に紅染
する(動物番号 3ート4)。また基質組織においては，主と
して小円形細胞および白血球のびまん性浸潤が見られ
る。 
autoradiogramでは軽度の異型性を伴った乳頭腫様
増殖性上皮組織では，核内に 3H・thymidine反応陽性を
示す銀粒子陽性の実質細胞がその基質に接した 1，.3層
(動物番号 3-3-1，5-1-3，5-8-4) あるいは 1，.2層(動
物番号 3-1-4，5-12-4，5-16-6) の基底細胞に散在性に
認められる。 そしてその 3H-thymidine反応陽性の基
底細胞数も異型性を伴わない上皮組織増殖例に比しかな
り多い。
軽度の異型性を伴った乳頭腫様増殖性上皮組織に接す
る基質組織では， 上皮性細胞の 3H・thymidine反応陽
性のものに接する間葉性細胞の核にも 3H・thymidine反
応陽性が認められる。 
b) 高度上皮性異型増殖例
高度の異型性を示す乳頭腫様上皮性増殖例は 7週群:
l匹(動物番号 5-6-5)，1週群: 1匹(動物番号 5-14一
一3)，21週群: 1J亙(動物番号 3-10-5)の3匹である。

組織学的に子宮頚管の上皮組織は乳頭腫様に増殖し，

上皮細胞は 5，. 10層からなり，基底細胞の増殖も著しく
その原形質は好塩基性の増強があり，核は一般に中等度
の過染性を示し大小不同があり，配列が乱れ， 3例中 2
例に核分裂像が見られる。上記の軽度異型性を示す群と
比較すると一般に上皮細胞の層は厚く，原形質の好塩基
性および核の過染性も増強する(附図的。
これらの高度の異型性を伴った乳頭腫様増殖性上皮組
織に接する基質組織では非乳頭腫様変化群で高度の異型
性を示す例(前述)と同様に，前項の異型性を伴わない
上皮組織増殖例および軽度上皮性異型増殖例と著しく異
なり，実質性上皮細胞に接する間葉性細胞には，散在性
に原形質の崩壊による淡明化と核の濃縮または核影が見
られる(動物番号 5-6-5，5-14-3，3-10-5) (附図 10)。
またこれらの高度の異型性を伴った乳頭腫様増殖上皮細
胞に近接する謬原線維も散在性に変性像が認められ， 
Mallory染色では， 一部ではごく淡く青染し疎となっ
て見え，あるいは染色性を消失している (動物番号 5-6 
-5，3-10-5) 0 van Gieson染色では， 一部にごく淡く
赤染する線維が見られ(動物番号 3-10-5，5-6-5)疎と
なって見え，一部では染色性を消失している(動物番号 
5-6-5)0 PAS反応では実質に接する間葉性組織では淡
紅色に染まり，部位により細くごく淡く紅染し，疎とな
り，また不染の部位もある (動物番号 5-6-5，3-10-5)。
しかるに，実質より離れた基質では間葉性細胞には，
明らかな変性像は認められない。すなわちそれらの間葉
性細胞はほぼ整然と配列し，原形質はエオジンで淡染
し，核は楕円形を呈し，ヘマトキシリンで比較的明るく
認められる。また高度異型性増殖性上皮組織から離れた
基質の謬原線維はほぼ整然と配列し， Mallory染色では
一様に青染し， van Gieson染色では赤染~淡赤染し， 
PAS反応では謬原線維は淡紅染し， 鍍銀染色では噌銀
線維は黒染し，網状によく保たれている。
また基質組織において主として小円形細胞および白血
球のびまん性浸潤が見られる。 
au toradiogramでは高度の異型性を伴った乳頭腫様
増殖性上皮組織では， 核内に 3H同 thymidine反応陽性
を示す銀粒子陽性の実質細胞がその基質に接した 1，.3
層に散在性に見られる。そしてその 3H-thymidine反
応陽性上皮細胞数も軽度の異型性を伴った乳頭腫様増殖
例に比し多い(附図 11)。 
3H-thymidineの反応陽性の高度の異型性を伴った乳
頭腫様増殖性上皮細胞に接する基質の間葉性細胞には， 
3H・thymidineの反応陰性で，その核は核影，あるいは
核濃縮として認められ，実質より離れた基質の間葉性細
胞には 3H・thymidine反応陽性である(動物番号 5-6-5，
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5-14-3，3-10-5) (附図 12)。 
c) 小括 
1) 軽度の異型性を示す乳頭腫様異型増殖例では， 
3H-thymidine反応陽性の異型増殖性上皮細胞に接する
基質の間葉性細胞に 3H-thymidine反応陽性で，同部の
隣接切片標本の諸種染色でも異型増殖性上皮細胞に接す
る基質の間葉性細胞および結合織線維には変性崩壊像は
認められない(動物番号 3-3-1，5-1-3，5-8-4，5-12-4， 
5-16-6)。 
2) 高度の異型性を示す乳頭腫様異型増殖例では，上
述の軽度異型増殖例と異なり， 3H・thymidine反応陽性
の異型増殖性上皮細胞に接する基質の間葉性細胞に 3H・ 
thymidine の反応陰性で， その間葉性細胞は変性像を
呈し，かっ，同部の隣接切片標本の諸種染色では，異型
増殖性上皮細胞に接する基質の結合織線維の一部に変
性，崩壊が認められる (動物番号 5-6-5，5-14-3，3-10 
5)。
しかるに，実質より離れた基質の中軸に近い間葉性細
胞には 3H・thymidine の反応陽性で，これには核の変
性像は見られない点が実質に接する変性問葉性細胞と著
しく異なる点である。
これらの所見は第 2項の非乳頭腫様異型増殖群の高度
の異型性を示す症例における所見とほぼ同様で、ある。
第4項扇平上皮癌 
Methy1cho1anthrene 糸挿入術後 7週目，._，21週固ま
での間の 35例に子宮頚部を占める発癌を認めた。その
内訳は表3に示すごとく， 7週群: 4匹(動物番号 3-3 
-5，5-1-5，5-4-1， 5-10-1)，8週群: 2匹(動物番号 
3-4-3，5-3-3)，9週群: 2匹(動物番号 3-5-1，5-14-
0)，1週群: 5匹(動物番号 1-3，5-12-2，5-12-3，5-
12-5，5-14-1)， 17週群:13匹(動物番号 T2，T3，4-
8-1，4-8-4，4-8-5，4-17-2，5-15-2，5-15-3，5-15-4， 
5-15-5，5-15-6，5-15-7，5-15-8)，21週群: 9匹(動
物番号 T l> 3-7-1，5-16-1，5-16-2，5-16-4， 5-16-5， 
5-17-1，5-17-2，5-17-3)である。
組織学的に子宮頚管を中心とした癌組織の増殖がみら
れその結果を一括すると第4表のごとくである。癌組織
は子宮筋層を破壊断裂させ，あるものは骨盤内周囲組織
(筋肉組織)および直腸の筋肉組織への浸潤性増殖を示
している(動物番号 5-12-2，5-16-4，5-17-2)。 また 2
例はリンパ節転移を示した(動物番号 5-15-2，3-7-1)。
これら 35例の扇平上皮癌のうち癌細胞が癌胞巣の中
層からなる中等大の大きさの癌胞巣がおも5，._4心まで 
にみられるものは 20例で，その内訳は 7週群:2匹(動
物番号 3-3-5，5-10-1)，8週群 :2匹(動物番号 3-4-3，
表 4. 子宮頚癌の占拠部位
子
合計 
頚
5-3-3)，9週群 :2匹(動物番号 3-5-1，5-14-0)，1週
群:3匹(動物番号 5-12-2，5-12-3，5-14-1)，17週群: 
8匹(動物番号 T2，4-8-1，4-8-4，4-8-5，4-17-2，ι 
15-3，5-15-6，5-15-7)，21週群: 3匹(動物番号 T1， 
5-16-4，5-17-2)である。小さい癌胞巣がおもなものは 
9例で，その内訳は 7週群: 2匹(動物番号 5-1-5，5-
4-1)，11週群 :2匹(動物番号 1-3，5-12-5)，17週群:3 
匹(動物番号 T3，5-15-2，5-15-8)，21週群 :2匹(動
物番号 5-16-1，5-16-5)である。また大きい癌胞巣がお
もなるものは 6例で，その内訳は 17週群:2匹(動物番
号 5-15-4，5-15-5)，21週群: 4匹(動物番号 3-7-1， 
5-16-2，5-17-1，5-17-3)である。
また癌細胞の異型度の比較的軽いものは 9例で，その
内訳は 7週群: 2匹(動物番号 3-3-5， 5-10-1)， 8週
群: 2匹(動物番号 3-4-3， 5-3-3) ，9週群: 2匹(動
物番号 3-5-1，5-14-0)，17週群: 3匹(動物番号 T2， 
4-8~5， 4-17-2)である。その中等度であるものは 20例
で，その内訳は 7週群:2匹(動物番号 5-1-5，5-4-1)， 
11週群 :4匹(動物番号 1-3，5-12-2，5-12-3，5-12-5)， 
17週群: 6匹(動物番号4-8-1，4-8-4，5-15-3，5-15-
5，5-15-6，5-15-7)，21週群: 8匹(動物番号 3-7-1， 
5-16-1，5-16-2，5-16-4，5-16-5，5-17-1，5-17-2，5-
17-3)である。さらにその高度であるものは 6例で，そ
の内訳は 11週群: 1匹(動物番号 5-14-1)，17週群 :4
匹(動物番号 T3，5-15-4，5-15-8)，21週群: 1匹(動
物番号 T1) である。
癌胞巣内に角化の認められるものは 11週群 :2匹(動
物番号 5-12-5，5-14-1)，17週群:1匹(動物番号 T2， 
T3，4-8-4，4-8-5，5-15-2，5-15-3，5-15-4，5-15-5， 
5-15-6，5-15-7，5-15-8)，21週群: 5匹(動物番号 3-
7-1，5-16-1，5-16一三 5-17-1，5-17-3)の 18例であり，
残りの 17例には角化は認められない。
癌組織の周囲組織への浸潤性増殖の程度を上記の胃癌
の浸潤度 (INF)分類を参照して検索すると，浸潤度の
軽度なもの (INFα)に相当する組織像を示すものは 23
例で，その内訳は 7週群 :4匹(動物番号 3-3-5，5-1-5， 
5-4-1，5-10-1)，8週群: 2匹(動物番号 3-4-3，5-3-
3)，9週群: 2匹(動物番号 3-5-1，5-14-0)，1週群: 
3匹(動物番号 1-3，5-12-3)， 17週群: 7匹(動物番
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号 T2，T3，4-8-1，4-8-5，4-17-2，5-15-5，5-15-6) 
21週群:5匹(動物番号 T 1，5-16-2，5-16-4，5-17-2， 
5-17-3)である。これらにはリンパ節転移を認めない。
浸潤度の中等度なもの (INFs) に相当する組織像を示
すものは 12例でその内訳は 11週群: 2匹(動物番号 5 
-12-5，5-14-1)，17週群: 6匹(動物番号 4-8-4，5-15 
-2，5-15-3，5-15-4，5-15-7，5-15-8)， 21週群: 4匹
(動物番号 3-7-1，5-16-1，5-16-5，5-17-1)である。こ
れらのうち 2例に所属リンパ節(腰部リンパ節，子宮角
周囲リンパ節)および遠隔リンパ節(後腹膜リンパ節，
腸間膜リンパ節)の転移を認めた(動物番号 5-15-2，3-
7-1) (附図 13)。
浸潤度の高度なもの (INFr)に相当する例は本実験で
は認められず， また全癌例 35例に遠隔臓器転移も見ら
れなかった。
癌巣周辺部の原形質の好塩基性の強い癌実質細胞に接
する基質の間葉性細胞は配列は乱れ，疎となって見られ
る。原形質はエオヲンでごく淡く染まり，あるいはほと
んど見られず，核は濃縮しあるいは核影として見られる
(附図 14)。また一部では実質細胞に接する間葉性細胞が
消失しているのが認められる。また癌実質に接する結合
織線維はエオジンで淡染し，配列は乱れ，一部断裂し消
失し疎となって見られ，またエオヲンでごく淡く染まる
屑様小塊状物として散在するのが見られる。 Mallory染
色では淡く青染し，一部では青染する線維は消失し，ま
た所により断裂，崩壊を呈して，不均等に育染せる小さ
い珠数状線維片あるいは線維屑として見られる。 van 
Gieson染色では，それらの謬原線維は細く，淡く赤染
し， あるいは切れ切れになって疎となって見られ， 
Mallory染色による所見と類似する。鍍銀染色では，
癌実質に接する基質の噌銀線維は黒染し，一部ではやや
太い黒染せる噌銀線維の断裂および黒染せる細線維の離
断，消失が見られ疎となっている。そしてそこに癌細胞
の原形質の一部の突出の像を見ることがある。 PAS反
応では癌実質に接した間葉性組織は部分的に淡く紅染せ
る線維が見られ，所により染まらない部位もある。
次に，癌実質に接した基質の変化は以上のごとくであ
るが，癌実質よりさらに隔った基質組織の所見を見ると，
浸潤度の軽度な例では癌実質から離れた基質の間葉性
細胞の配列はほぼ整然としており，原形質はエオジンで
淡染し明るい楕円形の核を呈する。また癌実質から離れ
た結合織線維はエオジンで淡染し，ほぼ整然と配列して
いる。 Mallory染色では，癌実質より離れた基質の結合
織線維はやや太く，青染し，ほぼ整然と配列する。 van 
Gieson染色では，実質より離れた基質の一部では謬原
線維が赤染し規則的に配列する。 PAS反応では実質よ
り離れた基質ではやや太く，紅染する線維が見られる。
浸潤度が中等度の 12例では癌実質に接した間葉性細
胞のみならず，癌実質から離れた基質の間葉性細胞の配
列もやや乱れ，核の濃縮および核影が見られる。また癌実
質に近接した結合織線維の崩壊の外に癌実質から離れた
結合織線維も一部ではやや乱れ，エオジンでごく淡染し
，断裂，消失し疎となり，エオジンで淡染する線維周、が
見られる。 Mallory染色でも一部では線維は細く淡く
青染し所により断裂，崩壊が見られ，また疎となってい
る。 vanGieson染色でも謬原線維は細く，淡赤染し切
れ切れに存在し所により赤染せる玉状の線維塊となって
散在する。 PAS反応でも一部では，紅染せる線維は離
断しまた淡く紅染せる線維が認められ，疎となっている。
さらに離脱した小癌巣の一部において実質に接する基質
から基質の中軸の小血管周囲の基質に至るまでの間の間
葉性組織にも上記とほぼ同様の間葉性組織の変性崩壊像
が認められる(附図 17)。また一部では癌実質細胞とそ
の基質の小血管との聞の間葉性細胞の融解，消失により
癌細胞が小血管および毛細血管に接し，その血管壁の細
胞は原形質が乏しく，エオジンで淡染し，核には濃縮お
よび核崩壊が見られる。また基質組織において，主とし
て小円形細胞および白血球のびまん性浸潤が見られる。 
au toradiogramで、は， 比較的大きい癌胞巣では基質
に近い癌細胞に，小癌巣では実質細胞全層に銀粒子陽性
の癌細胞が不規則に散在する。この 3H・thymidineの反
応陽性の癌細胞の数は前述の上皮性異型増殖例より多数
に認められる。特に小癌胞巣では銀粒子陽性の癌細胞が
かなり多く認められる(附図 15)。
実質外層の銀粒子陽性の癌細胞に接する基質の間葉性
細胞には銀粒子の沈着が見られないで、その核は濃縮また
は核影などの変性像を示す。かつ同部の隣接切片標本の
諸種染色でも癌実質に接する基質の間葉性細胞および結
合織線維に変性，崩壊像を認める。
しかるに浸潤度の軽度のものおよびその中等度のもの
の一部では実質より少し離れた間葉性細胞の核に銀粒子
の沈着が見られる(附図 16)。
しかし， 浸潤度の中等度のもの (INFs) 癌例の一部
においては実質に接する基質から基質中軸の小血管周囲
に至るまで聞の基質組織の変性崩壊像が見られることと
相まって， 3H・thymidine反応性陽癌細胞に接する間葉
性細胞のみならず基質内小血管周囲の間葉性細胞に至る
までの間の基質組織に 3H-thymidine反応陰性である
附図 18)。
第 5項 リンパ節における癌転移巣
396 飯田昌義 
35例の扇平上皮癌例のうち 17週群: 1匹(動物番号 
5-15-2)，21週群:1匹(動物番号3-7-1) の2例がリン
パ節転移を示した。 17週目のマウスの子宮頚癌の原発巣
は組織学的にはおもなる癌胞巣の大きさは小胞巣性で，
癌細胞の異型度は高度で，角化が見られ，浸潤度は中等
度 (INFs) に相当する組織像を呈する。 リンパ節転移
は， 3個所で，左側子宮角周囲リンパ節 l個(大豆大)
後腹膜リンパ節および腸間膜リンパ節(それぞれ米粒
大}に癌転移巣を認めた。
組織学的に子宮角周囲リンパ節および腸間膜リンパ節
転移巣ではリンパ節の大部分に癌細胞が認められ，癌細
胞が中心まで 1"，3層からなる小さい癌胞巣がおもなも
のである。癌細胞には多形性が高度に見られ，原形質の
直径に対する核の直径の増大が明らかで原形質は好塩基
性の傾向が強く，核は楕円形で高度の過染性を示し，そ
の配列は乱れ，大小不同もかなり認められ，また核分裂
像が多数見られる。
後腹膜リンパ節転移巣では辺縁洞に癌細胞が見られ，
癌細胞が胞巣の中心まで 1"，2，3層からなる小さい癌胞
巣がおもなものである。癌細胞には多形性が中等度に見
られ，原形質の直径に対し核の直径の増大が明らかで，
原形質は好塩基性の傾向が強く，核は楕円形で中等度の
過染性を示し，その配列は乱れ大小不同も認められ，し
ばしば核分裂像も認められる。
癌転移巣内に角化が見られるものは子宮角周囲リンパ
節転移巣であり，他のリンパ節転移巣には角化は認めら
れない。
他の l例の癌転移の見られる 21週日のマウス (動物
番号 3-7-1)の子宮の原発巣は，前述のごとく扇平上皮
癌で，おもなる癌胞巣の大きさは大胞巣性で，癌細胞の
異型度は中等度で，角化が見られ， また浸潤度 isJに
相当する組織像を呈する。リンパ節転移巣は左右の腰部
リンパ節に見られ， リンパ節の大部分に癌細胞が認めら
れ，転移巣中心部は壊死に陥り，周辺部では，癌胞巣の
中心まで 1"，3層の癌細胞からなる小さい胞巣がおもな
るものである。癌細胞には多形性が中等度に認められ，
核は楕円形で，中等度の過染性を示し，その配列も乱れ
大小不同がある(附図 19)。
リンパ節内における癌転移巣の周辺部では癌細胞に接
する問葉性細胞は配列は乱れ，疎となって見られる。原
形質はエオジンでごく淡く染まり，あるいはほとんど見
られず，核は濃縮および核影として見られる。また一部で
は間葉性細胞が消失しているのが見られる (附図 20)。
また癌実質に近接する結合織線維はエオジンで淡染 
し，配列は乱れ，一部断裂し消失し疎となって見られ，
またエオ汐ンでごく淡染する屑様小塊状物が散在するの
が見られる。 Mallory染色では惨原線維はごく淡く青
染し，疎となっている。 vanGieson染色では謬原線維
は一部では赤染して見られるが多くは淡く赤淡してお
り，また赤染する線維の消失している所もある。鍍銀染
色では，やや太く黒染する曙銀線維の一部に断裂および
黒染せる細曙銀線維の離断および消失が見られ，そこに
癌細胞の突出の像を見ることがある。 PAS反応では謬
原線維は紅染してみられるが，ほとんど染まらない部位
も見られる。
癌細胞より離れた間葉性細胞は，配列はほぼ整然とし
ており，一部ではやや乱れている。原形質は豊かでエオ
ジンで淡染し，核は楕円形でヘマトキシリンで比較的明
るく認められ，核網を認め，核小体は 1"，2個見られる。
癌実質から離れた結合織線維はほぼ整然と配列している
が，一部では乱れ，エオジンでごく淡く染まるかあるい
はほとんど染まらない。 Mal10ry染色では淡く青染す
る。 
au toradiogram では，癌実質内では基質に接する実
質ばかりでなく実質中央にも 3H_th ymidine の反応陽
性をます銀粒子陽性の癌細胞が不規則に多数認められる
(附図 21)。
基質組織では，癌実質細胞より離れた， リンパ組織の
間葉性細胞には銀粒子陽性を認めるが，銀粒子陽性の癌
細胞に接する間葉性細胞には銀粒子陰性で，その核は濃
縮あるいは核影などの変性像を示す(附図 22)。
第 3節扇平上皮癌例の基質の脂肪染色所見 
8例の癌例(動物番号 5-11-1，5-12-2，T2，T3，5-
15-3，T1，3-7-1，5-16-1) および4例の対照例(動物
番号 T7，T5，T6，T4) についての川村，矢崎氏コロイ
ドズダン染色法による組織所見は，癌例で、は癌実質に接
する基質の間葉性細胞の胞体内に赤撞色の大小不同の穎
粒を認め，その核には濃縮像が明らかである。この所見
は8例中 6例(動物番号 5-11-1，5-12-2，5-15-3，T1， 
3-7-1，5-16-1)の癌例においた認められる(附図 24)。
しかるに対照例では上皮細胞に接する間葉性細胞には
脂肪変性が全く認められない(附図 23)。
第 IV章考 案
悪性腫蕩の基質の病理形態学的研究に関し滝沢9)14)1り
川町町31)川町36)38)39)41)叫は 1962年以来悪性腫蕩に接す
る基質の間葉性細胞の特異的変化に対して Mesechy-
modystrophyおよび Mesenchymo1ysisの概念を提唱
している。すなわち悪性腫蕩細胞に接する基質の間葉性
397 
子宮頚癌発生実験における異型増殖性ならびに癌性実質組織の 3H・thymidine反応と
その基質の変化との関係について 
細胞および謬原線維に変性，崩壊，融解，消失などの変
化を光顕的および電顕的に示し，さらに電顕的に癌細胞
の原形質の一部が基底膜を破り，腫虜基質内に突出し，
そこの線維芽細胞の原形質に接している像を認めてい
る。また組織化学的に悪性腫蕩に接する基質の間葉性組
織に脂肪変性および酸性粘液多糖類の減少，消失を認め
ている明)7)。これらの形態学的所見の意味づけとして悪
性腫蕩の過剰栄養吸収による間葉性細胞の変性，崩壊を
考えている。
子宮癌基質については電顕的に， 大久保(1963)25)，
小林(充) (1964) 1ぺ岩瀬  (1965)1りが人子宮頚癌につ
いて， Wessel (1965) 43) は人子宮腺癌について， 木下 
(υ1967η) 1 
消失， 実質に接する基質の線維芽細胞や謬原線維の変
性，基質内への癌細胞の突出像および侵入像を観察して
いる。これらの所見は教室の小林 (1964)1ぺ岩瀬  (1965) 
1)，木下  (1967)13)によれば Mesenchymodystrophy
および Mesenchymolysis の所見に一致するものであ
る。 また光顕的には三浦・永田ら (1953) 18)は実験的マ
ウス子宮頚癌の少数例について癌細胞に接する基質の 
Mesenchymol ysisの見られることを記載している。著
者はマウス子宮頚癌 35倒の多数例を精査し， 癌組織周
辺部では癌細胞に接する基質の間葉性細胞に変性，崩壊
像すなわち Mesenchγmodystrophy および Mesen-
chymolysisが存在することを確認した。 また悪性腫蕩
基質の脂肪変性については，林(1964)5)は肺癌および胃
癌について，日浦 (1966)9)は造血臓器腫蕩について，鈴村
ら (1967)31)は子宮頚癌について，中村ら (1967)2S)は腎
臓，尿路系統の悪J性腫、虜について，椙田ら (1967) 29)は
悪性非上皮性腫療について， Mesenchymodystrophy 
および Mesenchymolysisに関連して，悪性腫蕩実質に
接した間葉性組織に脂肪変性が認められ，かっその核に
変性像を認めること，すなわちこの脂肪変性が Mesen-
chymodystrophyの一所見であることを報告している。
著者はマウス実験子宮頚癌において林らの報告した悪性
腫蕩基質の脂肪変性所見と同様の所見を 6例の癌につい
て認めた。
子宮頚癌基質の 3H・thymidineautoradiographyに
関しては， 御園生・永田 (1964) 17)はマウス子宮の正常
上皮組織，上皮腫，少数例の癌腫の間質につき， SH・th-
ymidine反応を観察し， 正常上皮下組織および上皮腫
間質では数は多くないが線維芽細胞に， 3H-thymidine 
の反応陽性で，癌基質ではその反応陽性細胞の減少があ
り，しかも 3H・thymidneの反応陽性癌細胞に接する基
質細胞に変性，崩壊像が見られ，いわゆる滝沢叩め 15)町 
23)29)31)判明 36)38)39)41)42)の Mesenchymodystrophyおよ
び Mesenchymolysisの所見に一致すると述べている。
著者の今回の研究の結果は，異型性を伴わない上皮組織
増殖例および軽度の異型性を示す上皮性異型増殖例で
は， 3H-thymidineによる銀粒子の沈着は異型性を伴わ
ない上皮細胞および軽度の異型性を示す上皮細胞に接す
る基質の間葉性細胞に見られ，高度の異型性を伴う上皮
組織増殖例では，一部においてかかる高度の異型性上皮
細胞に接する間葉性細胞には 3H-thymidine による銀
粒子の沈着は認められず，同時に，しばしば核の変性像
を伴う。しかし増殖した上皮組織よりやや離れた基質の
間葉性細胞には， 3H-thymidine反応陽性が認められる。
また癌例においては， 3H・thymidineの反応は癌巣の
全層において癌細胞内に不規則に見られ， 3H・thymidine
反応陽性の癌細胞数も多くなる。その反応陽性の癌細胞
に接する基質の間葉性細胞には銀粒子は見られず，その
細胞の核は濃縮あるいは核影などの変性像を白示す。す
なわち今回の研究の結果は癌実質の増殖が基質の  
Mesenchymod ystrophyおよび Mesenchymolysisに
関係があることを示唆している。
さらに著者は， 3H・thymidine陽性の基質の間葉性細
胞の癌実質に対する位置的関係についても追究を行なっ
た。 3H・thymidineの反応陽性の癌細胞に接する基質の
間葉性細胞には銀粒子は見られず，その細胞の核は濃縮
あるいは核影などの変性像を示すが，癌実質組織から少
し離れた基質の間葉性細胞を観察すると，基質の変性崩
壊の所見の比較的軽度なものすなわち浸潤度「α」に相
当する例では， 3H・thymidineの銀粒子が陽性に認めら
れる。さらに癌巣の増殖が高度で，基質の崩壊の程度の
比較的強い例では基質全層に間葉性細胞に， SH.thy-
midineによる銀粒子の沈着は認められない。すなわち
かかる症例の基質の間葉性細胞に 3H・thymidine 反応
陰性の所見は，常に基質全層に一様に見られるものでは
なく，癌における浸潤度の軽い症例では，癌細胞に接す
る間葉性細胞にのみ 3H・thymidine 反応陰性であり，
その癌細胞から離れた基質の間葉性細胞には， 3H，thy-
midine反応陽性であることを見た。このことは癌性増
殖における滝沢9)14) 15) 16)23)29) 31) 34)問 6)38)39)41)叫のいわゆ
る癌性 Mesenchymolysis が悪性上皮細胞の接触によ
ってその基質に起こることを説明する一つの根拠を得た
ものと考えられる。
転移を伴う癌例の原発巣における基質の変化に関して
は，滝沢 (1962)判明は胃癌および肺癌について，鈴村・滝
沢(1967)31)は人子宮頚癌について，原発癌の組織像と悪
性度，さらに転移との関係を癌巣の基質の質的変化を規
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準にして比較判定する可能性を報告した。すなわち一般
に癌性増殖の基質の特徴的所見として癌実質に接する基
質には変性崩壊像 (Mesenchymodystrophy および 
Mesenchymol ysis) が見られるが， これとともに転移
を伴う癌原発巣では，癌実質に接する間葉細胞のみなら
ず，基質内小血管周囲の間葉性細胞にも，変性，崩壊像
が見られることが特有な所見で，小林(延) (1 962) 15)の
詳細な研究によれば，肺癌基質の小血管周囲の間葉性細
胞の変性消失部位に癌胞巣から分離した癌細胞がこれに
接してしばしば見られることからかかる変化も癌細胞の
接触による Mesenchymolysis であることを報告して
いる。著者は浸潤度の中等度のマウス子宮頚癌基質につ
いての 3H-thymidineautoradiogram で、は， 3H・thy-
midine の反応陽性癌細胞に接する間葉性細胞のみなら
ず，基質内小血管周囲の間葉性細胞にまで基質のほぼ全
層に 3H-thymidineの反応陰性で，変性崩壊像が見られ
るものがあり， かつ浸潤度の中等度なもの 12例中 2例
に所属リンパ節，遠隔リンパ節に転移を認めたことは，か
かる autoradiogramの所見が上記の滝沢の組織学的所
見に符合するものと考えられ，さらに上記所見を有する
癌では転移の見られないものでも早晩転移を起こす可能
性が考えられる。
リンパ節癌転移巣の基質の変化に関しては小林(延) 
(υ1962勾)1 
おいて原発癌巣同様，転移癌実質に接する間葉性細胞の
変性および基質の血管周囲の間葉性細胞の変性を認めて
いる。 また木下(1967)13)は電顕的にマウス子宮頚癌の
リンパ節転移巣について癌細胞の基質内への原形質突出
像があり，これが基質の線維芽細胞に接し，かっその細
胞の変性像を認めている。著者は光顕的にマウス子宮頚
癌のリンパ節転移巣について，上記の小林(延)(1962) 15) 
木下 (1967)13)と同様の Mesenchymodystrphyおよび 
Mesenchymolysis の所見を認めている。 さらに 3H_ 
thymidine autoradiogramでは原発癌巣と同様で，癌
細胞より少し離れた問葉性細胞には， 3H・thymidine反
応陽性であるが， 3H・thymidineの反応陽性の癌細胞に
接する間葉性細胞には， 3H・thymidineの反応陰性で，
その核は変性萎縮を呈していることを認めた。すなわち
原発癌と同様に滝沢の提唱するいわゆる Mesenchy-
molysisが初期には癌細胞に接する基質の間葉性細胞に
まず起こることに一致した所見と考えられる。またこの
所見は癌原発巣と同様であり，これが癌転移巣に見られ
れことからこの変化は癌性増殖における基質の特有な所
見と考えられる。
上皮性異型増殖における基質の変化に関しては， 
Reagan (1955) 26)は人子宮頚部の上皮性異型増殖や car-
cinoma in si tuにおいて正常扇平上皮組織ではほとん
ど見られないところの，上皮細胞と基質の分離が見られ，
おそらく構成細胞の五bri1larapparatusの変化による
のであろうと述べ，また Scarpelli(1960) 28)はマウス子
宮頚癌発生実験において non-invasive and early 
invasive lesionsでは実質と基質との分離する傾向が見
られ， これは tonofibrilの喪失によると述べている。
はマウス気管支上皮組織の異41)州7)，.(1966さらに滝沢 
型増殖倒について， 小池・滝沢(1967)向は人の異型増
殖性腸ポリープについて，異型増殖上皮細胞に接する間
葉性細胞に変性像， すなわち Mesenchymodystrophy
および Mesenchymolysisがところどころに認められる
と報告している。著者はマウス子宮頚部上皮組織におい
て高度の異型性を示す上皮組織増殖例では一部に上記の
滝沢の Mesenchymodystrophyおよび Mesenchy-
molysisの所見と同様の所見を認め， また 3H・thymi-
dine autoradiogramでは，異型的に増殖した上皮組織
より少し離れた間葉性細胞には 3H-thymidine の反応
陽性であるが， 3H・thymidineの反応陽性の高度の異型
性を示す上皮細胞に接する間葉性細胞には， 3H・thymi-
dine による銀粒子の沈着は認められず， 同時にところ
どころに核の変性像を伴う。すなわちこの所見は癌原発
巣および癌転移巣に見られる癌性増殖の基質の特有な所
見と同様で，かかる変化が前癌性変化と考えられる高度
の異型を示す上皮性異型増殖例において散見することは
かかる癌性変化は前癌性変化の時期から徐々に散在性に
出現することを示唆するものと考えら.れる。
第V章結 論 
1. 体重約 20g雌の ddN系マウスの子宮頚部に 20-
Methylcholanthreneを穆み込ませた木綿糸を手術的に
挿入固定し，術後 2，七 5，6，7，8，9，11，17，21週目の
マウスの群をっくり実験群とした。各群は 4，...40匹(計 
115匹)から成る。対照群として蜜蝋糸挿入術後， 実験
群と同様の各期をおいたマウス対照群各4匹ずつの群を
つくった。 これらの実験群および対照群の各週の動物
に，いずれも 3H・thymidine 5μc/g (体重)を腹腔内
に注射し 1時間後に殺し， 10%フォ jレマリン国定後6μ
のパラフィン切片とし，上皮細胞増殖巣における上皮細
胞と，それに接する間葉性細胞との関係，ことに癌組織
における癌細胞と基質の間葉性細胞との関係を dipping 
au toradiogramを作成し， 3H・thymidine反応を示す
銀粒子の沈着の状態を病理組織学的に観察することによ
って検索した。その他に脂肪のための川村，矢崎氏コロ
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子宮頚癌発生実験における異型増殖性ならびに癌性実質組織の 3H・thymidine反応と
その基質の変化との関係について 
イドズダン染色を行ない癌の基質の脂肪変性の像を併せ
検索した。 
2. 各実験期聞における子宮頚部上皮組織の変化は，
対照群では術後 2，.21週目の各 4匹(計  40匹)全例と
も軽度の上皮組織の増殖像を示すが，それらの上皮細胞
に異型性はほとんど認められず，その所見は正常の発情
周期にみられる軽度の上皮組織の増殖像との聞に明らか
な差異は認められない。
実験群では，術後 2週群 (5例)および 4週群(5例)
における各 5例は，いずれも異型性を伴わない単純な上
皮組織の増殖を示しており，対照群に見られた上皮組織
の変化とほぼ同様である。第 5週群では 4例中 1例が軽
度の異型性を伴う非乳頭腫様の上皮組織の増殖像を示
し，他の 3例は異型性のほとんど認められない上皮組織
の増殖像を呈している。第 6週群では， 7例中 2例に軽
度の異型性のある増殖像(乳頭腫様異型増殖例 I例，非
乳頭腫様異型増殖例 l例)がみられる。残りの 5例は異
型性のほとんど認められない上皮性増殖像を呈してい
る。第 7週群では 40例中 4例が扇平上皮癌例で， 3例に
高度の異型性を示す増殖像(乳頭腫様増殖例 l例および
非乳頭腫様増殖例 2例)がみられ，他の 5例は軽度の異
型性を示す増殖の所見(乳頭腫様増殖例 3例，非乳頭腫
様増殖例 2例)があり， 残りの 28例は異型性のほとん
ど認められない上皮組織増殖像を呈している。第 8週群
では， 12例中 2例が屑平上皮癌例で，他の l例が軽度の
異型性を伴う乳頭腫様の上皮組織の増殖を示し，残りの 
9例は異型性のほとんど認められない上皮性増殖像を呈
している。第 9週群では， 6例中 2例が扇平上皮癌を示
し，他の l例が異型性の軽度の非乳頭腫様の上皮組織の
増殖を示し，残りの 3例は異型性のほとんど認められな
い上皮性増殖像を呈している。第 1週群では 9例中 5
例が扇平上皮癌例で， 1例が高度の異型性を示す乳頭腫
様異型増殖例および他の l例が軽度の異型性を示す乳頭
腫様異型増殖例で，残りの 2例は異型性のほとんど認め
られない上皮性増殖像を呈している。第 17週群では， 
15例中 13例が扇平上皮癌例で， うち l例がリンパ節転
移を示す。残る 2例中 l例は高度の異型性を示す非乳頭
腫様異型増殖例で，他の l例は異型性のほとんど認めら
れない上皮組織の増殖(肥厚)の像を呈している。第 21
週群では 12例中 9例が扇平上皮癌例で， うち l例がリ
ンパ節転移を示す。 1例は高度の異型性を示す乳頭腫様
異型増殖例および別の 1例が軽度の異型性を示す乳頭腫
様異型増殖例で，残りの l例は異型性がほとんど認めら
れない上皮性増殖像を呈している。 
3. 子宮頚部上皮組織の変化とそれに対応する基質の
変化および 3H・thymidineautoradiogramの所見は次
の通りである。 
i) 異型性を伴わない上皮組織増殖例 102例(対照群 
40例と実験群 62例) および軽度の異型性を示す上皮性
異型増殖例 12例(非乳頭腫様異型増殖例 6例および乳
頭腫様異型増殖例 6例)では， 3H 反応によthymidine・
る銀粒子の沈着は異型性を伴わない上皮細胞および軽度
の異型性を示す上皮細胞に接する基質の間葉性細胞に認
められる。同部の隣接切片標本の諸種染色でも異型増殖
性上皮細胞に接する基質の間葉性細胞および謬原線維に
は変性像が乏しい。 
i) 高度の異型性を伴う上皮性増殖例 6例(非乳頭腫
様増殖例 3例および乳頭腫様増殖例 3例)ではいずれの
例においても，高度の異型性を示す上皮細胞には 3H_ 
thymidine反応を示す銀粒子の沈着のある上皮細胞数
が増加し， それらに接する間葉性細胞には 3H・thymi-
dine反応を示す銀粒子の沈着は認められず，同時にし
ばしば核の変性像を伴う。同部の隣接切片標本の諸種染
色でも異型増殖性上皮細胞に接する間葉性細胞および謬
原線維の一部に変性，崩壊像が認められる。異型増殖性
上皮細胞より少し離れた基質の間葉性細胞には 3H・thy-
midine反応陽性が認められる。同部の隣接切片標本の
諸種染色でも異型増殖性上皮細胞から少し離れた基質の
間葉性細胞および謬原線維には変性像が乏しい。 
ii) 扇平上皮癌例 (35例)では比較的大きい癌胞巣
では基質に近い癌細胞に，小癌巣では実質細胞全層に銀
粒子陽性の癌細胞が不規則に散在する。 3H-thymidine
反応陽性の癌細胞の数は前述の上皮性異型増殖例に比し
多い。特に小癌胞巣では銀粒子陽性の癌細胞がかなり多 
、。¥t
基質の所見としては， 3H・thymidine反応陽性の癌細
胞に接する基質の間葉性細胞には銀粒子の沈着は認めら
れず，その細胞の核は濃縮あるいは核影などの変性像を
示す。かつ同部の隣接切片標本の諸種染色で、も癌実質に
接する基質の間葉性細胞および謬原線維に変性，崩壊像
を認める。
しかし癌実質組織から少し離れた基質の間葉性細胞を
観察すると，基質の変性，崩壊の所見の比較的軽度なも
の，すなわち浸潤度「α」に相当する例では 3H・thymi-
dine反応を示す銀粒子が陽性に認められる。 さらに癌
巣の増殖が高度で，基質の崩壊の程度の比較的強い例で
はその基質の広範な領域の間葉性細胞に 3H・thymidine
反応を示す銀粒子の沈着は認められない。
転移のある子宮頚癌 (2例)のリンパ節における転移癌
巣にも同様な所見が認められ，癌細胞に接する間葉性細
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胞には 3H-thymidine反応を示す銀粒子の沈着は認め
られないで，そこには間葉性細胞の核の変性像が認めら
れる。同部の隣接切片標本においても諸種染色により癌
実質に接する間葉性細胞および謬原線維の変性，崩壊像
が認められる。また癌実質組織より少し離れた基質の間
葉性細胞には 3H-thymidine反応陽性の例があり， 同
部の隣接切片標本の諸種染色では癌実質から少し離れた
基質の間葉性細胞および謬原線維には変性像が乏しい。
扇平上皮癌例の基質の脂肪染色所見では 6例の癌例に
癌実質に接する基質の間葉性細胞に脂肪変性の所見を認
めた。 
4. 以上の所見から癌性増殖における滝沢のいわゆる 
Mesenchymol ysisが悪性上皮性細胞の接触によって基
質細胞に起こることを示すーっの根拠を得たもので，癌
性変化のその基質に対する影響に関して新知見を加えた
ものと考える。
稿を終わるに臨み本研究の機会を与えられた恩師産科
婦人科御園生雄三教授ならびにと懇篤なと指導を賜わり
ました病理学滝沢延次郎教授，林豊助教授に衷心より感
謝の意をささげます。また数々のと教示をいただいた寺
尾清博士，永田一郎博士，岩崎勇博士，長尾孝一博士，
ならびに C協力を惜まれなかった産科婦人科学教室なら
びに病理学教室の各位に深く感謝致します。 
(本論文の一部は昭和 42年 10月，第 26回日本癌学会 
総会において発表した。) 
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附図説明
附図1. 対照例(動物番号  C-17，蜜蟻糸挿入術後  7週日)の子宮頚部組織。 HE染色。 x100 単純増殖
性上皮組織に接する間葉性細胞および線維は整然と配列しており，変性像は認められない。
附図 2. 附図 lの強拡大。 x400
附図 3. 附図 2と同部位の 3H・thymidineautoradiogramo x400 3H・thymidineの反応を示す上皮組
織の銀粒子陽性の所見はほぼ一層の基底細胞の核に散在性lζ認められる。
附図 4. 附図 3の強拡大。 x1000 銀粒子陽性を示す基底細胞(上半)に接する紡錘形の間葉性細胞(中
央)の核にも銀粒子陽性の所見が認められる。
附図 5. 軽度の異型性を示す非乳頭腫様異型増殖倒(動物番号  3-14-5，Methylcholanthrene糸挿入術後  
5週目)の子宮頚部組織。 HE染色。 x100 円柱上皮組織は扇平上皮化生を呈する(左中)。
附図 6. 附図 5の強拡大。 x400 上皮細胞(中央)には軽度の異型性があり，その原形質は好塩基性を示し，
核は大きさおよび配列が不規則である。それらの上皮細胞に接する基質の間葉性細胞には変性像が乏しい。
附図 7. 附図 6と同部位の 3H・thymidine autoradiogramo x400 3H・thymidine の反応を示す銀粒
子の沈着は異型上皮組織(中央) の 1..，2層から成る基底細胞に不規則に見られ， その銀粒子陽性の細胞数
も対照例 K比しやや多く認められる。
附図 8. 附図 7の強拡大。 X1000 銀粒子陽性の基底上皮細胞(上半)に接する基質の紡錘形の間葉性細
胞(中央左下寄り)の核にも銀粒子陽性が認められる。
附図 9. 高度の異型性を示す乳頭腫様異型増殖例 (動物番号 3-10-5，Methylcholanthrene 糸挿入術後  
21週目)の子宮頚部組織。 HE染色。 x100 異型性上皮組織は表面に向かつて乳頭状lζ増殖する。
附図 10. 附図 9の強拡大。 x400 異型性上皮細胞(左下と上方)は高度の異型性を示し，その原形質は
好塩基性で，核は大小不規則で，その配列も乱れ過染性を示す。それらの上皮細胞に接する基質の間葉性細
胞(中央~右方)は紡錘形で，一部には核の濃縮が見られる。
附図 11. 附図 10の阿部位の 3H・thymidineautoradiogramo X 400 3H・thymidine の反応は異型性
上皮組織の数層の基底細胞(上方，下方)に見られ，その反応陽性の細胞数も軽度の異型性上皮組織増殖例  
l乙比して多い。
附図 12. 附図 11の強拡大。 x1000 銀粒子陽性の異型性上皮細胞(上  1/3と下 1/3)に接した基質の間
葉性細胞(I印中)(央左上寄り)には，銀粒子の沈着が見られないで核の変性像が見られる。それから離れ
た基質の間葉性細胞(1印)(中央)には銀粒子の沈着が見られる。
附図 13. 扇平上皮癌例(動物番号  3-7-1，Methylcholanthrene糸挿入術後  21週日) の子宮頚部組織。 
HE染色。 x100 大きな癌巣(上半)より離れた小癌巣(中央下寄り)が不規則  l乙見られ， 基質の束状構
造に乱れが認められる  (INFs，乙相当する変化)。
附図 14. 附図 13の強拡大。 x400 癌組織(中央) ，乙接する基質の間葉性細胞およびその謬原線維に変
性萎縮，崩壊の所見が認められる。
附図 15. 附図 14の同部位の  3H・thymidineautoradiogramo x 400 3H・thymidine反応を示す銀粒
子の陽性の像は癌巣の実質細胞(中央)全層に不規則  l乙認められ，その反応陽性細胞数は多く認められる。
附図 16. 附図 15の強拡大。 X1000 癌巣  (C) (右半)から離れた基質の間葉性細胞(1印) (左方)に
は銀粒子の沈着が見られるにもかかわらず，銀粒子陽性の癌細胞に接する基質の間葉性細胞(↑印)(中央)
には銀粒子の沈着が見られず，その細胞の核は濃縮および核影として認められる。
附図 17. 肩平上皮癌(動物番号  5-15-7，Methylcholanthrene 糸挿入術後  17週目) の子宮頚部組織。 
HE染色。 x400 大きな癌巣よりさらに遠くに離れた小癌巣(右半)では，癌実質に接する基質(中央右
寄り)だけでなく，基質の中央にある小血管(左  1/3)周囲の基質の間葉性細胞(中央左寄り)にまで変性，
崩壊像が認められる。
附図 18. 附図 17の同部位の 3H-thymidineautoradiogramo x 1000 癌実質細胞  (C) (右端) には 
3H・thymidine反応を示す銀粒子が陽性であるが，基質全層(中央)の間葉性細胞(1印)には銀粒子の沈着
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が認められず，核の変性，崩壊像が認められる。血管(左端)壁には銀粒子の沈着が認められる。
附図 19. 扇平上皮癌例(動物番号  3-7-1，Methylcholanthrene糸挿入術後  21週目) の腰部リンパ節に
おける転移巣(上半)0HE染色。 x lOO
附図 20. 附図 19の強拡大。 X400 癌細胞(上半)  κ接する基質の間葉性細胞および毛細血管壁の細胞
はともに変性萎縮を呈している。
附図 21. 附図 20の同部位の  3H・thymidineau toradiogramo x400 基質に接する実質ばかりでなく，
実質中央にも  3H開 thynidine反応を示す銀粒子陽性の癌細胞(上端)が不規則に認められる。
附図 2. 附図 21の強拡大。 x1000 リンパ組織の間葉性細胞(1印)(左下)には一般に銀粒子陽性の所
見が見られるにもかかわらず，銀粒子陽性の見られる癌細胞  (C) (中央)に接する間葉性細胞(1印) (中
央左下寄り)には銀粒子の沈着は認められず変性萎縮の像を示している。
附図 23. 対照例(動物番号  Tω 術後  17週目) の子宮頚部組織。川村， 矢崎民コロイドズダン染色。  
x1000 単純増殖性上皮細胞(上  2/3)に接する間葉性細胞に脂肪変性が認められない。
附図 24. 扇平上皮癌例(動物番号  5-12-2，Methy1cho1anthrene糸挿入術後  1週目)の子宮頚部組織。
川村・矢崎氏コロイドズダン染色。  x1000 癌実質  (C)(上半)に接する基質の間葉性細胞(↑印) (中央
下寄り)の胞体内に赤澄色の大小不同の頼粒を認め，その核には濃縮像が明らかである。
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